Benign
Prostat
Hiperplazisi
Kilavuzu

J. de la Rosette, G. Alivizatos, S. Madersbacher, C. Rioja Sanz,
J. Nordling, M. Emberton, S. Gravas, M.C. Michel, M. Oelke,

eal

European
Association

© European Association of Urology 2006 of Urology



ICINDEKILER

1.

ON BILGI

1.1 Prevalans

1.2 BPH ilerleyici bir bozukluk mudur?
1.2.1 ilerleme goéstergeleri
1.2.2 Yorumlar
1.2.3 Kaynaklar

KRONIK PELVIK AGRI

2.1 Hastalik gelisimiyle ilgili
2.2 Cerrahi tedaviyle ilgili
2.3 Kaynaklar
DEGERLENDIRME
3.1 Semptom skorlari
3.1.1 Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (I-PPS)
3.1.2 Yasam kalitesi degerlendirmesi
3.1.3 Tedavi icin karar araci olarak semptom skoru
3.1.4 Sonucun 6n gostergesi olarak semptom skoru
3.1.5 Yorumlar
3.1.6  Oneriler
3.1.7 Kaynaklar
3.2 Prostat spesifik antijen (PSA) élgimi
3.2.1 Serum PSA dUzeylerini etkileyen faktorler
3.2.2 PSA ve prostat hacminin éngorilmesi
3.2.3 PSA ve prostat kanseri olma olasilg
3.2.4 PSA ve BPH ile ilgili sonuglarin éngorilmesi
3.2.5 Yorumlar
326  Oneri
3.2.7 Kaynaklar
3.3 Kreatinin élgimi
3.3.1 Yorumlar
3.3.2 Kaynaklar
3.4 idrar tahlili
3.41 Oneri
3.5 Dijital (parmakla) rektal muayene (DRM)
3.5.1 DRM ve kanser tespiti
3.5.2 DRM ve prostat blyUkligu degerlendirmesi
3.5.3 Yorumlar ve &neriler
3.54 Kaynaklar
3.6 idrar yolunun gériintilenmesi
3.6.1 Ust idrar yolu
3.6.2 Alt idrar yolu
3.6.3  Uretra
3.6.4 Prostat
3.6.5 Kaynaklar
3.7 iseme cizelgeleri (gunliikler)
3.7.1 Yorumlar
3.7.2 Kaynaklar
3.8 Uroflovmetri
3.8.1 Kaynaklar
3.9 iseme sonrasi rezidiiel hacim (PVR)
3.10  Urodinamik incelemeler

3.10.1
3.10.2
3.10.3

Sonug
Yorumlar
Kaynaklar

SAYFA

GUNCEL MART 2004



3.1 Endoskopi
3.11.1  Mesane gikim obstriiksiyonunun neden oldugu AiYS'ler
3.11.2  Uretrosistoskopi morbiditesi
3.11.3 Trabekulasyon ve pik akim hizi arasindaki iligki
3.11.4  Trabekulasyon lliski ve semptomlar arasindaki iligki
3.11.5 Trabekulasyon ve prostat blyUklugu arasindaki iligki
3.11.6  Trabekulasyon ve obstriiksiyon arasindaki iligki
3.11.7  Mesane divertiklli ve obstriksiyon
3.11.8  Mesane taslari ve obstriiksiyon
3.11.9 Intravezikal patoloji
3.11.10 Yorumlar
3.11.11 Kaynaklar

3.12 Degerlendirme igin 6neriler

4. TEDAVI
41 Gozleyerek bekleme (GB)
411 Hasta segimi
41.2 Egitim, gliven verme ve periyodik izleme
41.3 Yasam tarzi tavsiyeleri
41.4 Yorumlar
4.1.5 Kaynaklar
4.2 Tibbi tedavi
421 5-Alfa redliktaz inhibitorleri
4.2.1.1 Finasterid (tip 2, 5-Alfa redlktaz inhibitord)
4.2.1.1.1 Etkinlik ve klinik sonlanim noktalari
4.2.1.1.2 Hematuri and finasterid
4.2.1.1.3 Yan etkiler
4.2.1.1.4 PSA Ustlndeki etki
4.2.1.2 Dutasterid
4.2.1.3 Kombinasyon tedavisi
4.2.1.4 Yorumlar
4.2.1.5 Kaynaklar
422 Alfa-blokerleri
4221 Uroselektivite
4.2.2.2 Etki mekanizmasi
4.2.2.3 Farmakokinetik
4.2.2.4 Degerlendirme
4.2.2.5 Kilinik etkinlik
4.2.2.6  Sureklilik durabilite
4.2.2.7 lIstenmeyen etkiler
4.2.2.8 Akut idrar tutulumu
4.2.2.9 Yorumlar
4.2.2.10 Kaynaklar
4.2.3 Fitoterapo6tik ajanlar
4.2.3.1 Yorumlar
4.2.3.2 Kaynaklar
4.3 Cerrahi tedavi
4.3.1 Cerrahi girisim icin endikasyonlar
4.3.2 Cerrahi teknik segimi
4.3.3 Peri-operatif antibiyotikler
4.3.4 Tedavinin sonucu
4.3.5 Komplikasyonlar
4.3.6 Uzun dénem sonug¢
4.3.7 Yorumlar ve Oneriler
4.3.8 Kaynaklar
4.4 Lazerler
441 Lazer tipleri
4.4.2 Dik acih fiberler
4.4.3 interstisyel Lazer Koagiilasyonu (ILC)

GUNCEL MART 2004



444 Holmiyum lazer ile prostat rezeksiyonu (HoLRP)
4.4.5 Yorumlar
4.4.6 Kaynaklar
4.5 Transrektal yliksek yogunluklu odaklanmis ultrason (HIFU)
4.51 Degerlendirme
452 Prosedur
453 Morbidite/komplikasyonlar
454 Sonug
455  Urodinami
45.6 Yasam kalitesi ve cinsel islev
4.5.7 Sdureklilik
458 Hasta segimi
4.5.9 Yorumlar
4.5.10 Kaynaklar
4.6 Transuretral igne ablasyonu (TUNA®)
4.6.1 Degerlendirme
4.6.2 Prosedur
4.6.3 Morbidite/komplikasyonlar
4.6.4 Sonug
4.6.5 Randomize klinik denemeler
4.6.6 Mesane ¢ikim obstriksiyonu Ustliindeki etki
4.6.7 Streklilik
4.6.8 Hasta sec¢imi
4.6.9 Yorumlar
4.6.10 Kaynaklar
4.7 Transtretral mikrodalga tedavisi (TUMT)
4.7.1 Degerlendirme
4.7.2 Prosedur
4.7.3 Mikrodalga termotedavi ilkesi
4.7.4 Morbidite
4.7.5 YUksek yogunluklu doz protokoli 53
4.7.6 Prostatik sicaklik geri-besleme tedavisi
4.7.7 Sareklilik
4.7.8 Hasta segimi
4.7.9 Yorumlar
4.7.10 Kaynaklar

4.8 Tedavi igin 6neriler
TAKIP
5.1 Gozleyerek bekleme

5.2 Alfa-bloker tedavisi

5.3 5-Alfa-rediiktaz inhibitorleri
5.4 Cerrahi tedavi

5.5 Alternatif tedaviler

METINDE KULLANILAN KISALTMALAR

GUNCEL MART 2004



1.0N BILGI

Benign prostat hiperplazisi (BPH), yaslanmayla ¢ok yakindan ilgisi bulunan bir durumdur (1). Hayati bir tehdit olusturma-
masina karsin, alt idrar yolu semptomlari (AlYS'ler) olarak kendini gésteren klinik disavurumu, hastanin yasam kalitesini
disirir (2). Yasi 65'ten bliyiik olan erkeklerin %30 kadarinda sikinti verici AiYS'ler meydana gelebilir (3).

1.1 Prevalans

Gegen 20 yil igcinde diinyanin her yaninda birgok epidemiyolojik klinik galisma yritilmis olmasina karsin, klinik
BPH'nin prevalansini belirlemekte yasanilan glglik devam etmektedir. BPH'nin standardize bir klinik tanimi yoktur, bu
da yeterli epidemiyolojik galismalarin gergeklestirimesini dogal olarak gliclestirmektedir. Yayimlanmig epidemiyolojik
galismalardan bazilarn tim Ulkeyi yansitan olasilik drneklerini kapsarken, bazilar da yasa gore gruplandirimis rasgele
ornekleri temsil etmektedir ya da genel tedaviden, hastane populasyonlarindan veya secici tarama programlarina yanit
verenler arasindan gelen katiimcilari denek olarak kaydetmistir. BPH'nin degerlendirilme bigimi bakimindan da bu
calismalar arasinda bir homojenlik yoktur; farkll anketler ve uygulama yéntemleri kullanilmistir.

Barry ve ark., insan erkek prostat bezlerine ait histolojik bulgular ile yas arasinda iligki kuran 5
calismanin degerlendirildigi bir incelemeyi temel alarak, BPH'nin histolojik prevalansini belirlemislerdir (4).
Histolojik BPH, 30 yasindan kigulk erkeklerde saptanmamistir, ama insidansi yasla birlikte artmakta ve dokuzuncu
on yillda doruga ¢ikmaktadir. O yasta, histolojik érneklerin %88'inde BPH saptanmistir (4). Palpe edilebilen prostat
blyumesi, 60'll yaslarindaki erkeklerin %20'sinde ve 80'lerindeki erkeklerin %43'linde saptanmistir (5); bununla
birlikte, prostat blylmesi her zaman klinik semptomlarla iligkili degildir (2).

Klinik BPH son derecede yaygin bir hastaliktir. Baltimore Boylamsal Yaslanma Galismasi'na katilan
6zdes grubun yaklasik %60'inda, 60 yasina geldiklerinde bir dereceye kadar klinik BPH oldugu gézlenmistir (6).
ABD'de yapilan Olmstead County arastirmasinin bulgulari, 40-79 yas arasi segilmemis beyaz erkeklerin
olusturdugu bir 6rneklemde, 40-49 yas arasi erkeklerin %13'Unde ve 70 yasindan buylk erkeklerin %28'inde orta
ila agir siddette semptomlarin meydana gelebildigini gostermistir (1). Kanada'da Ustlinde ¢alisilan 6zdes grubun
%23'li orta ila agir siddette semptomlar gdstermistir (7). Avrupa'da AiYS prevalansina iligkin bulgular,
ABD'dekilere benzemektedir. iskogya'da ve Hollanda'nin Maastricht ydresinde semptomlarin prevalansi 40'li
yaslarindaki erkeklerde %14 iken, 60'll yaslarindaki erkeklerde %43'e cikmaktadir (8,9). Ornekleme bagh olarak,
orta ila agir siddetteki semptomlarin prevalansi, Fransa'daki %14'lUk oran ile Hollanda'daki %30'lik oran arasinda
degismektedir (10,11). Orta ila agir siddette semptomlarin bulundugu erkeklerin orani, yasamin her on yilinda ikiye
katlanmaktadir (10). AlYS prevalansiyla ilgili olarak Avrupa'da yapilan en yeni epidemiyolojik calismalardan birinin
6n sonuglari, 50-80 yas arasi Alman erkeklerin yaklasik olarak %30'unda, Uluslararasi Prostat Semptom Skoru'na
gore orta ila agir siddette semptomlarin oldugunu (yani, I-PSS >7) g&steriyor (12).

Asya'nin farkli Glkelerinde gergeklestirilen gok merkezli bir galisma, orta ila agir siddette semptomlarin
bulundugu erkeklerin yasa spesifik ylzdelerinin Amerika'dakinden daha yiksek oldugunu gdstermektedir (13,14).
Prevalans, 40'li yaslardaki erkeklerde %18 iken, 70'li yaslarindaki erkeklerde %56'ya ylkselmektedir (13). Merak
uyandiracak sekilde, Japonlar'in prostat bezlerinin ortalama agirligi, Amerikall benzerlerininkinden daha az gibi
gorinmektedir (15). Yontemle ilgili farkliliklara karsin, yukarida deginilen ¢alismadan bazi kararlara ulasilabilir:

. Hafif idrar yolu semptomlari 50 yas ve Uzeri erkeklerde ¢ok yaygindir.

° Hafif semptomlar ¢ok az sikintiya yol agarken, orta ve agir siddetteki semptomlar gitgide artan
dizeylerde rahatsizliga yol agar ve glinliik yasam etkinliklerini gitgide daha ¢ok zorlastirir (16).

° Ayni semptomlar farkl sikintilara ve ginlik yasamda farkl glgliklere neden olabilir (17).

° Semptomlar, prostat blyukligu ve idrar akim hizi arasindaki kolerasyon goreceli olarak zayiftir (18).

BPH'nin epidemiyolojik tanimina hala ihtiyag duyuldugunu ve gergek insidansinin hentiz belirlenmemis
oldugunu vurgulamak gerekir (19).

1.2 BPH ilerleyici bir bozukluk mudur?

AIYS/BPH bulunan bir erkegi tanimlayan seyin ne oldugu konusunda gériis birligine varilmasi neredeyse olanaksiz
oldugu i¢in, ilerlemenin, olgu bulunmamasi durumundan olgu durumuna gegis anlaminda tanimlanamayacagini
soylemek mantikli gériinmektedir. Onun yerine, AiYS/BPH sendromuyla iligkilendirdigimiz herhangi bir sayidaki
fizyolojik degiskende olusan koétlilesmeyi belgeleyerek ilerleme dlcllebilir. Geleneksel olarak, s6z konusu
degiskenler sunlar kapsamaktadir:

° maksimum akim hizinda azalma

° rezidiel miktarda artma

° prostat buyukligiinde artma

° semptom skorunda kétilesme (artma)

Ek olarak, akut idrar tutulumu olmasi ya da prostat cerrahisi yapilmasi gibi tanimlanabilir olaylar
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kullanilmaktadir. Daha seyrek olarak, Grodinamik degiskenlerdeki degisikliklere ve hastaliga spesifik yasam
kalitesindeki kétulesmeye 6nem verilmektedir. GUniimizde PSA'ya buyuk ilgi gdsteriimektedir. PSA, ilerlemenin
on gostergesi olarak, yukarida deginilen degiskenlerin herhangi birisi kadar iyi gériinmektedir.

1.2.1 llerleme géstergeleri
ilerlemeyi destekleyen en giiglii kanit, topluluk temelli OImsted County galismasindan (20) ve PLESS plasebo
grubundan (21) gelmektedir.

ilerleme géstergeleri olarak bireysel parametrelerle ilgili kanitlarin giici Tablo 1'de dzetlenmis ve
“glicli”, “zayif” ya da “hi¢ yok” seklinde kategorize edilmistir. incelenen makalelerde belirlendigi sekliyle,
bireysel parametrelerin gercek ilerleme oranlari Tablo 2'de gérilmektedir. Bu parametreler, tedavinin nasil
ylrUtllecegiyle ilgili kararlarda potansiyel olarak kullanilabilir. Hastalik ilerlemesine iliskin daha belirgin isaretler
gosteren kisiler Onleyici stratejiler icin hedef segilebilirler. Tanimlanmis risk faktorleri temel alindiginda ilerleme
riski artmis olan hastalara da ayni strateji uygulanabilir.

ilerlemeyle ilgili risk faktérlerinin yas (Olmsted County), PSA (PLESS) ve prostat hacmi (kombine 2
yillik plasebo analizi) oldugu bulunmustur. Semptom siddeti ve azalmis idrar akim hizi gibi diger baslangic
noktasi risk faktorleri saptanabilir, ama giincel veriler yasla, PSA dlizeyiyle ve prostat hacmiyle ilgili veriler
kadar ikna edici degildir.

Bobrek bozuklugu ve mesane islev bozuklugu gibi bazi baska komplikasyonlar, BPH'nin ilerlemesiyle
iliskilendirilmistir. Bunlar dnemli olmasina karsin ¢ok seyrek gorulir, bu nedenle de topluluk temelli ve klinik
calismalarda dogru olarak degerlendirilemez. BPH'nin ilerlemesiyle ilgili kanitlar daha énce 6zetlenmistir (22).

Tablo 1: Benign prostat hiperplazisinin (BPH) ilerlemesinin goéstergeleri olarak spesifik
parametrelere iliskin kanitlarin gtlici

Parametre Topluluk temelli calismalar Klinik calismalar
AlYS IPSS G Y/Z*
BEI G Y/Y
YK Y 2/G*
BPE DRM Y Y
TRUS G G
MRI Y G/G*
MCO Qmax G 2/G*
BPH Histoloji M/D M/D
Cesitli AUR G G/G*
Cerrahi G 2/G*
Caprazlama/tedavi G Y

*Kosullu risk faktérleri: yas ve prostat spesifik antijen (PSA); G = gli¢li; Z = zayif; Y = hi¢ kanit yok; M/D =
mevcut degil.

AUR = akut Uriner retansiyon; MCO = mesane ¢ikim obstriiksiyonu; BPB = benign prostat blyimesi;

BEI = BPH Etki Indeksi; DRM = dijital rektal muayene; I-PSS = Uluslararasi Prostat Semptom Skoru;
AIYS = alt idrar yolu semptomlari; MRG = manyetik rezonans gériintileme; Qmax = maksimum akim hizi;
YK = yasam kalitesi; TRUS = transrektal ultrasonografi.

Calisma ilerleme orani
AiYS Akim hizi Prostat Akut iriner Cerrahi®
(puan) buyikligi retansiyon® (insidans
(insidans/1000 kisi-yil) /1000 Kkisi-yil)
40-49 yas = 70yas 40-49 yas = 70yas
Olmsted Yilda Yilda - Yilda 3.0 34.7 0.3 10.9
(23-27) 0.18 %2 %1.9
Saglik Pro- BD BD BD 8.3 11.3 BD BD
fesyoneli (28)
PLESS (29) 4ylda | 4yilda+ 4 yilda +%14 | 4 ylda %7 4 yilda %10
-1.3 0.2 mL/s®
2 yillik calis- BD BD BD %1.6-4.2° %0.5-3.9¢ BD
malar (30-34)
Kuzey BD BD BD BD %10-39°
Amerika (35)

GUNCEL MART 2004



2 Orta ila agir siddette semptomlari olan erkekler.

> Akim hizi ve AIYS, ilk basta diizelme géstererek, plasebo tedavisine yanit verdi, ama plasebo kontrollii
calsmanin seyri icinde yeniden kétlleserek baslangi¢ noktasina geri déndl.

¢ Baslangi¢ noktasindaki prostat hacmine gére.

4 Baslangi¢ noktasindaki prostat spesifik antijen (PSA) dizeyine gére.

AIYS = alt idrar yolu semptomlari; BD = bildirilmedi.

1.2.2

YORUMLAR

Hastaligin sonuglarina ve komplikasyonlarina iligkin yayimlanmis veriler temel alinarak, BPH ilerleyici bir
hastalik kabul edilebilir. Boylamsal ¢alismalar konusunda yayimlanmis veriler sinirlidir ve bu fikri destekleyen
kilit nitelikteki kanitlar Olmsted County ve PLESS calismalarina aittir. Spesifik risk faktorleri, yani yas, PSA
diizeyi ve prostat hacmi temel alinarak, ilerleme riski artmis olan bir hasta grubu saptanabilir. llerleme
riskiyle karsi karslya olan bu hastalar saptamak ve erkenden 6nleyici tedaviye baslamak uygun olabilir.
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2. RISK FAKTORLERI

2.1 Hastaligi gelistirmeyle ilgili

BPH'nin etiyolojisi ¢ok faktorlidir. Sigara igmenin, vazektominin, obezitenin ya da fazla alkol almanin klinik
BPH gelisiminde birer risk faktérl oldugunu gdsteren hicbir gli¢li kanit bulunmamaktadir. Blylk olasilikla
6rneklem ve analiz ydntemlerinin farkli olmasindan dolayi, farkli epidemiyolojik ¢alismalarin bulgular geligkilidir.
Cogunlukla sadece yetersiz marjinal farklar saptanabilir (1).

Yiksek tansiyon ya da diyabet gibi kronik durumlar klinik BPH'yle iliskilendirilmistir, ama yaslanmak-
ta olan erkeklerde bu durumlarin siklikla meydana geldigi dikkate alininca, hastalarin biyuk bir b8lGmuanun
boyle bir iliskilendirmeden olumsuz etkilenmesi beklenebilir (2,3).

Yakin zamanlarda, diyabet ile klinik BPH arasinda, yalnizca rastlanti temel alinarak beklenebilecek
sikliktan daha buyik bir siklikla iliski bulundugu belirtilmistir. Yasa gore uyarlama yapildiktan sonra bile,
diyabetli erkeklerdeki BPH semptomlari daha siddetli (artmis I-PSS ve iseme sonrasi rezidi) gibi gériinmesine
karsin, her iki hastaligin da yagla birlikte artmasi ve kismen benzer iseme semptomlarina neden olabilmesi
gergegi oldukga blylk bir 6nyargi olusturur (3).

Bu hastaligin gelismesiyle iligkili gercek faktorler yalnizca yas ve hormonal durumdur (4). Testisin
belirleyici rolt ylzyil agkin stre énce kavranmistir ve giincel arastirmalar molekdler biyoloji alanini da kapsaya-
cak bicimde genisletilmistir (5). Bu risk faktorlerinin ikisi de su an i¢in dnlenemeyecek niteliktedir.

2.2 Cerrahi tedaviyle ilgili

BPH icin uygulanan bircok cerrahi prosedir gecen on yillik sirede ABD'de ve Avrupa'da gerilemis olmasina
karsin (6), yash erkeklerde uygulanan major ameliyatlar arasinda hala ikinci siray1 almaktadir (7). Sonug olarak,
10 erkekten 3'U bu hastalik i¢in cerrahi girisim gegirebilir (2).

Cerrahi risk hastanin yasina ve klinik semptomlarin varligina bagldir. Klinik semptomlarin
yoklugunda, cerrahi tedavi gérme olasiligi yaklasik %3'tur (8,9). Cerrahi girisim gereksinimi semptomlarla
birlikte artar ve baslangi¢c noktasindaki semptom skoru ylksek olan erkeklerde diistk skora sahip
erkeklerdekinden iki kat fazladir (10). idrar tutulumu gésteren erkeklerde, kiimilatif prostatektomi insidansi 1
yilda %60'trr ve 7 yilda %80'dir (11). Yas! en az 40 ve ortalama takip siresi 12 yil olan 16,219 erkegdin
olusturdugu bir érneklemde yuritilen ¢ok degiskenli analiz, incelenen 5 klinik Griner semptomun her birisi i¢in,
cerrahi girisim ile yas, diusuk vucut kutle indeksi, sigara igmeme, idrar pH'sinin 5'ten ylksek olmasi ve bébrek
réntgeni ve/veya tlberkiloz 6ykisU arasinda pozitif bir iliskinin bulundugunu gostermistir (12).

2,280 erkegin yer aldigi bir 6zdes grupta yapilan Gaziler Normatif Yaslanma Galismasi'nda cerrahi girisimin
temel 6n gostergesi, Uriner semptomlarin varligiydi. Daha sonra cerrahi girisime ihtiyag gésterme riski de yasa gore
degisiyordu, geng (65 yasindan kiiguk) erkeklerde olasilik orani noktiri igin 1.8 ve sikisma igin 4.3't0. Daha yasl erkek-
ler arasinda, yalnizca noktiri (olasilik orani 2.4) cerrahiyi predikte ediyordu (13). Baltimore ¢alismasinda saptandigina
gore, cerrahiyi predikte eden U¢ semptom, idrar akiminin blytkliginde ve glciinde olusan degisme, mesanenin tam
bosalmadigdi hissi ve dijital rektal muayeneyle saptanan prostat biylmesidir. Bu faktdrlerden birisine sahip olan erkek-
lerde kiimulatif cerrahi insidansi %9, ikisine sahip olanlarda %16 ve Ugline sahip olanlarda %37'dir. Ne var ki, bu ayni
galisma, cerrahi igin hakim risk faktoriinin ilerleyen yas oldugunu géstermistir (8).

Yukarida anlatilanlardan yola cikilarak, BPH igin cerrahi girisime ihtiya¢g duyma riskinin yasa ve klinik
semptomlarin baglangic noktasindaki derecesine paralel olarak arttigi kararina ulasilabilir. Nokturi ve idrar
akimindaki degisme, cerrahiyi predikte eden en dnemli semptomlar gibi gérinmektedir.
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DEGERLENDIRME

Tani amagl arastirmalar soyle siniflandinimaktadir:

Onerilen: Bu testin kullaniimasini destekleyen kanitlar vardir
istege bagl: Bu testi uygulamak klinisyenin kararina kalmistir
onerilmez: Bu testin kullaniimasini destekleyen kanit yoktur.

GUNCEL MART 2004



12

3.1 Semptom skorlari

Semptom siddetini degerlendirmenin en iyi yolu, belki de, gegerliligi onaylanmis bir semptom skorudur.
Semptom siddetini, sikintiyl ve yasam kalitesini él¢ebilen birgok arag vardir (Tablo 3) (1). Gunimuizde
kullanilmakta olan araglarin gogu, gegerlilikle, glivenilirlikle ve yanit duyarliligiyla ilgili kabul edilebilir standartlara
uymaktadir; baska bir deyisle bunlar, 6lgmeyi amagladiklar seyleri dlger, zaman iginde tutarliik gdsterir ve
klinik olarak 6nemli degisiklikleri yansitabilir (2).

3.1.1 Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (I-PSS)

I-PSS, uluslararasi standart haline gelmistir. Bu dl¢u, Barry ve ark.’in 1990'l yillarin baslarinda tanimladiklari
Amerikan Uroloji Birligi (AUA) 7 skoru temel alinarak gelistirilmistir (3). Bu &lciiyii olusturan sorulara verilen (esit
agirlikh) skorlar toplanarak, erkegin bir dnceki ay icinde yasadigi genel semptomlarin dogru olarak yansittig
gosterilmis olan bir 6zet ya da indeks skor elde edilir (4). Hastanin kendisi tarafindan bildirilen skorlarin somut
olaylari ne dlgiide yansittigi sorgulanmistir. Erkekler noktiriyi dogru olarak bildirmekte, ama giindiiz idrara
cikma sikligini abartma egilimi géstermektedirler. Hastanin tarafindan bildirilen skor ile kesik kesik iseme ve
idrar akiminin glict arasindaki korelasyonun zayif oldugu gérulmustir (5).

Yas ve kultlrel faktorler dnemli olabilir. I-PSS, 65 yas Uzeri erkeklerde daha az glvenilir gibi gérinmekte-
dir (6) ve Kuzey Amerika disindaki kulttrlerde kullaniimadan énce dil ydninden dikkatle incelenip onaylanmasi
gerekir (7).

Pek ¢ok arastirmaci, I-PSS ile fizyolojik degiskenler arasindaki korelasyonlarin zayif oldugunu bildirmis
ve bu konuyla ilgili yorumda bulunmustur. Ornek olarak, pik idrar akim hizi, ortalama akim hizi, iseme sonrasi
rezidiiel hacim, prostat blyUkligu ya da basing-akim iliskileri ile zayif sekilde korelasyon gésteren semptom
siddetine (I-PSS'yle ifade edildigi Uzere) iliskin pek ¢ok rapor vardir (1, 8-10). Bu korelasyonun olmamasi birgok
arastirmaciya sorun gikarmistir ve I-PSS'nin gecerliligi konusunda bazi sorularin ortaya atiimasina yol agmistir.
Bircok bagka hastalikta da benzer boyutta korelasyonlar gérilmastir, 6rnegin pik respiratuvar akim ile astim
siddeti konusunda hastanin kendisi tarafindan bildirilenler arasinda zayif bir korelasyon vardir. Korelasyonun
olmamasi iki sekilde agiklanabilir. Birincisi, I-PSS ve fizyolojik 6lgller farkli seyleri dlger. Ikincisi, degerlerin ya
da veri puanlarinin kiimelenmesiyle ilgili istatistiksel sorunlar vardir ve bunlar da zayif bir korelasyonla
sonuglanacaktir.

Gegerliligi onaylanmis bir semptom skoru, semptomlarin siddetini degerlendirir. Semptomlarin zaman
icinde ya da bir midahalenin ardindan gésterdigi degisimi izlemek igin kullanilabilir.

3.1.2 Yasam kalitesi degerlendirmesi

Uriner semptomlarin yasam kalitesi Ustiindeki etkisi, genellikle, I-PSS'nin 8'inci sorusu kullanilarak
degerlendirilir. Ne var ki bu soru, hastalarin yasam kalitesini degerlendirmekten ¢ok, semptomlarina ne élglide
katlanabildiklerini olger. Saglikla ilgili yasam kalitesini 6lgen birgok arag klinik arastirmalarda kullaniimigtir.
Bunlarin en iyi bilinenlerinden birisi, jenerik 6l¢l olan Tibbi Sonuglar Calismasi'dir; bu, 36 maddeli bir kisa saglk
arastirmasidir (SF36) (14). Genel saglik durumunu ve yasam kalitesini dlcmekte kullanilan, hastanin kendi
kendine yanitladigi bir ankettir. Alt idrar yolu semptomlari bulunan erkeklerle ilgili birgok ¢calismada
kullanilmigtir. AlYS bulunan 55 yas ve lzeri 217 erkek arasinda bu skor kullanilarak yapilan bir postayla
populasyon arastirmasi, yanitlayanin aktivitesine bagli olarak, ortadan agir siddetliye Uriner semptomlari
olanlarin %9 ila %49'unun giindelik aktivitelerinden bazilarinda zorlasma bildirdiklerini gdstermistir. Semptom
siddetindeki artig, bedensel durumun, sosyal iglevselligin, canliigin, zihinsel saghigin ve genel saglik
algilamasinin kotllesmesiyle iliskilendirilmistir. Artan 'sikinti vericilik' genel saglik durumunun ve yasam
kalitesinin butln boyutlarinda kétilesme olmasiyla iligkilendirilmistir. Bu populasyon arastirmasinin sonucu ve
'sikinti vericilik' derecesi arasindaki iliski, I-PSS semptom skoruyla saptanandan daha kuvvetli bulunmustur.

3.1.3 Tedavi igin karar araci olarak semptom skoru

Yapilacak tedaviyi belirlemek icin tek basina semptom siddeti kullanilabilir mi? ABD Saglik Hizmeti Politikasi ve
Arastirma Ilkeleri Kurumu (1) bunu yapmayi denemistir. Semptom siddeti {ic kategoride tanimlanmigtir: Hafif
(0-7), orta (8-19) ve agir (20-35). Yazarlarin ileri srdiklerine goére, semptomlar hafif olan hastalara yénelik en
uygun yaklasim, gozleyerek bekleme yaklasimidir. Orta siddetli semptomlari olan hastalar ilagli tedaviden yarar
gorebilirler, siddetli semptomlari olan hastalar ise en fazla yarari prostatektomi saglayabilir. Uygunlukla ilgili
kavramlar iyi incelenmis olmamasina karsin, énerilen politika semptomlari hafif olan hastalar i¢cin dogru gibi
goriinmektedir, ama orta ya da siddetli semptomlari olan erkekler igin daha az guvenilirdir (15).

3.1.4 Sonucun 6n gdstergesi olarak semptom skoru

Semptom skoru, semptomatik sonucun en giiglii 6n gdstergelerinden birisi olabilir (16). Hafif semptomlari
bulunan erkeklerde diizelmeye pek az yer oldugu igin, cerrahi girisimden sonra semptomlarinda ylksek
duzeyde bir azalma yasamamalar pek sasirtici degildir. Ameliyat 6ncesi I-PSS'si 17 ya da daha fazla olan bir
erkegin semptomlarinda énemli azalma yasama sansi %87'dir (17). Fizyolojik dlgulerin, olumlu bir semptomatik
sonucu predikte etme olasiligini artirdigini gésteren pek az kanit vardir.
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3.1.5 Yorumlar

Semptom siddetini bir semptom skoruyla degerlendirmek, bir erkege iliskin ilk degerlendirmenin énemli bir
parcgasidir. Bu, tedavi konusunda karar verilmesine ve tedaviye verilebilecek yanitin hem 6ngériilmesine hem de
izlenmesine yardimci olur.

3.1.6  ONERILER
Onerilen sorusturmalar:

. Klinik dykii

. Semptom degerlendirmesi

° Fizik muayene

° Gegerliligi onaylanmis semptom skoru, 6érnegin 1-PSS
3.2 Prostat-spesifik antijen (PSA) dlciimii

Her Uirolog, AiYS'li erkekler icin uygun tedaviyi segmeden dnce, bir DRM yapar ve gogunlugu, serum PSA degerini 6lger.

3.2.1 Serum PSA dlizeylerini etkileyen faktérler
Prostat bezinin mimarisinin bozulmus oldugu olgularda, PSA kan dolasimina 'sizar'. Bu, prostat karsinomu mevcut
oldugunda meydana gelir, ama BPH'de, prostatitte ve idrar retansiyonu sonrasinda meydana gelmez. Iste bu nedenle,
PSA kanser-spesifik degil, organ-spesifik olarak kabul edilir. Serumda PSA yikselmelerinin diger bilinen nedenleri, prostat
bezi biyopsisi ve ejakilasyondur (1). Ek olarak, DRM'den sonra kiigik ve klinik olarak dnemsiz degisiklikler meydana gelir.
AIYS'li erkeklerde PSA degerleri irdelenirken, diger iki énemli faktér olan yas ve irk da dikkate alinmalidir
(2,3). Prostat karsinomuna iligkin higbir bulgusu olmayan Afrika kdkenli Amerikalilar, kirkli yaslarindan sonra daha
ylksek PSA degerleri gosterirler ve bu nedenle, yasa 6zgl referans araliklarinin irka ve etnik kbkene gore
uyarlanmasi ve yorumlanmasi gerekir (4). Afrika kdkenli Amerikalilar arasinda yakin tarihte yapilan topluluk temelli
bir calisma, irksal PSA farkliliklari konusundaki inanigla gelismektedir, ¢linkii PSA referans araliklarinda yalnizca
Onemsiz gesitlilikler saptanmistir (5).

3.2.2 PSA ve prostat hacminin 6ngérilmesi

Stamey ve ark., PSA serum degerleri ile prostat dokusunun hacmi arasinda baginti kuran ilk arastirmacilardir (6).
1980'li yillarin sonlarinda yaptiklar calismada saptadiklarina gore, BPH'nin serum PSA'ya yaptigi katki, dokunun
her grami igin 0.30 ng/mL ve kanserli dokunun her cm3'l igin 3.5 ng/mL'dir. Roehrborn ve ark., PSA ile prostat
hacmi arasinda yasa bagimli, log-lineer bir iliski bulundugunu ve prostat hacmini degerlendirmek igin PSA'nin iyi
bir éngérme degerine sahip oldugunu gdstermislerdir (7). Vesely ve ark. da prostat hacmi ile serum PSA arasinda
anlamli bir korelasyon oldugunu ve ilerleyen yasla birlikte arttigini saptamiglardir (8). Prostat hacmine iligkin
ongori, toplam ve serbest PSA temel alinarak da yapilabilir. Her iki PSA formunun, olgularin %90'indan ¢cogunda
TRUS prostat hacmini predikte edebildigi (= %20) saptanmistir (9).

3.2.3 PSA ve prostat kanseri olma olasiligi
Prostat kanseri olma olasiligi, serum PSA degeriyle kuvvetli olarak iligkilidir. Uzun yillar boyunca, 4ng/mL degeri
PSA'nin normal st sinirn olarak dustndlmustir (10), ama son zamanlarda, daha geng erkeklere prostat biyopsisi
6nermek icin daha dislk bir PSA esiginin bu testin klinik degerini artirdigi gésterilmistir (11).

Potter ve ark. (12), 2,054 erkek arasinda gereksiz biyopsilerden kaginmak igin g klinik parametreyi - yas,
PSA, DRM - kullanmiglar ve TRUS kilavuzluguyla sekstant biyopsilerde prostat kanser tespit etme olasiligini
hesaplamiglardir.

Ayni zamanda, gesitli arastirmaci gruplan tarafindan éngérii nomogramlari gelistiriimistir. Bu nomogram-
lar olusturulurken, yas, irk, aile dykisu, DRM, PSA, PSA yogunlugu ve TRUS bulgulari gibi degiskenler temel
alinmaktadir (13,14).

3.24 PSA ve BPH'yle ilgili sonuglarin 6ngdriilmesi

Yaptiklari bir galisma dizisinde Roehrborn ve ark. (15,16), gerek cerrahi girisim gereksinimiyle, gerekse akut idrar
tutulumu gelistirmeyle ilgili riskleri degerlendirmek icin PSA ve prostat hacminin kullanilabilecegini géstermislerdir.
Bu parametreler, semptom skorlarinin ve akim hizlarinin uzun dénemde gegcirdigi degisikliklerle de ilgili
bulunmustur. Yakin tarihli bir epidemiyolojik calismada, serbest PSA diizeylerindeki yikselmenin, toplam PSA
dizeylerinden bagimsiz olarak, klinik BPH'yi 6ngdérebildigi gosterilmistir (17).

3.2.5 Yorumlar

° cesitli faktorler (kanser, BPH, infeksiyon, travma, yas) serum PSA dizeylerini etkileyebilir
° PSA dlzeyi prostat bezinin hacmiyle bagintiidir

° PSA diizeyi ne denli ylksekse, prostat kanseri olma olasiligi da o denli blytktir

° PSA diizeyi BPH'nin dogal 6ykisini predikte edebilir.
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3.2.6 ONERI
Eger prostat karsinomu tanisi, kullanilacak terapétik secenek konusundaki karari degistirecekse, PSA
6lcimu yapilmasi 6nerilir.
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3.3 Kreatinin 6lctimii

BPH'den kaynaklanan mesane gikim obstriiksiyonunun hidronefroza ve bdbrek yetmezligine neden olabildigi bugiin
genis sekilde kabul edilmektedir (1). BPH ve bdbrek yetersizligi bulunan hastalarin post-operatif komplikasyonlar
gelistirme riskinin %25, bdbrek islevi normal olan hastalarin bu riskinin ise %17 oldugu 10 yil dnce gdsterilmistir (2).
Ayni anda bobrek yetersizligi de bulundugu zaman, cerrahi girisim uygulanmis BPH'li hastalar arasinda mortalitenin
cok daha yiiksek oldugunu daha erken tarihli calismalar da gostermistir (3,4).

Calismalarin cogu, BPH'li erkeklerde azotemi insidansinin %15 ile %30 arasinda degistigini saptamistir (5,6).
Bununla birlikte, bu rakamlar asir ylksek tahminler olabilir, glinkli bu galismalar cerrahi tedavi uygulanan hastalari
(yani, agir siddette semptomlari idrar tutulumu olanlari) kapsiyordu. Yakin tarihli bir calismada, BPH gdsteren 246
erkek degerlendirildi ve yaklasik olarak 10'da 1'inde (%11'inde) bdbrek yetersizligi oldugu bulundu (7). Ayrica, gerek
semptom skorunun, gerekse yasam kalitesi degerlendirmesinin BPH'li hastalarin serum kreatinin diizeyleriyle iligkili
olmadigi da gdsterilmistir. Bobrek disfonksiyonu mevcut oldugunda, bu hasta grubundaki yikselmis kreatinin diizey-
lerinin en muhtemel nedenleri diyabet ve hipertansiyondu. Bu galismada, yalnizca mesane ¢ikim obstriiksiyonundan
dolayi yiksek kreatinin diizeylerine sahip hastalara oldukga ender rastlandigi da gozlenmistir.

Comiter ve ark. (8) tarafindan bildirilen bir galismaya gore, etiyolojisi nérojenik olmayan iseme disfonksiy-
onu, yilkselmis KUA (kan (ire/azot) ve kreatinin diizeyleri icin bir risk faktéri gibi gériinmemektedir. Bruskewitz ve ark.
(9) da, izole serum kreatinin dlizeyinin, yasam kalitesindeki iyilesmeyle 6lglilen TURP'tan sonraki sonucu éngéreme-
digini bulmuslardir. Bitiin bu yukarida anlatilanlara karsin, BPH degerlendirmesi yapilan hastalarda, masraflari
asgariye indirme gabaslyla, serum kreatinin diizeylerini dlgmekten kaginmak akillica bir yaklasim olmayabilir. Koch ve
ark. (10), BPH'li hastalarin degerlendiriimesinde bobrek ultrasonografisinin tasidigi ek degderi incelemisler ve yalnizca
kreatinin dtizeyi yUkselmis olanlarin bdyle bir aragtirmaya ihtiyag gésterdigi kararina varmiglardir.

Yakin tarihte yayimlanan MTOP verileri kreatinin élgciimlerinin gerekli olmayabilecegini diistindirmesine

karsin, s6z konusu galismanin bu sorunu ele almadigi kanisindayiz. Bu galisma, eger iseme normal ise

serum kreatinin kontroll yapmanin gerekli olmadigini belirtiyor.

3.3.1 YORUMLAR

Degerlendirilebilir nitelikteki BPH'li hastalar arasindan bébrek yetersizligi olanlan secmek zor oldugu icin, butin
hastalarda serum kreatinin diizeylerini 6lgmenin maliyet/etkinlik orani olumlu olabilir. Bu yolla, dogru erkeklere
uygun tedavi verilebilir ve uzun dénemde olusabilecek bobrek hasarina ve cerrahi sonrasi komplikasyonlara bagh
maliyetlerden kacinilabilir. Bu nokta gitgide daha ¢ok vurgulanmaktadir, ¢tinkd belirli a—blokerlerin kullanimi bébrek
yetersizligi olan erkeklerde ilave problemlere neden olabilir. AHCPR'nin raporunda (11) ve Dérdiinct Uluslararasi
BPH Danisma Toplantisi'nin énerilerinde (12), kreatinin 6lcimi byik bir Snemle vurgulanmaktadir.
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3.4 idrar tahlili

AlYS yalnizca BPH'li hastalarda gézlenmeyip, prostatin iyi huylu blytimesiyle ilgili olsun ya da olmasin, idrar yolu
infeksiyonlari bulunan erkeklerde ve mesane karsinomu olan hastalarin en az %325'inde de siklikla gézlendigi igin,
analitik ve mikroskobik idrar tahlili zorunlu kabul edilmistir.

' Bununla birlikte, mikroskobik idrar tahlili, maligniteler gibi ciddi trolojik hastaliklarin erken saptanmasi igin
bir tarama testi olarak kabul gérmemistir. Bunun basta gelen nedeni, bu yiksek dlizeyde duyarli testin spesifikliginin
duslik olmasi, dolayisiyla da ¢ok sayida hastada gereksiz yere ilave tani dnlemlerine yol agmasidir.

Genel olarak, sofistike teknik ekipmanlarin kullaniimasini gerektirmeyen bu diisiik maliyetli testin, AlYS
gOsteren her hastanin birincil degerlendirmesi kapsaminda yer almasi gerektigi kararina vardik.

3.4.1 ONERI
Birincil degerlendirmede idrar tahlili 6nerilir. Bununla birlikte, literatlirde bu karar destekleyen ¢ok az kanitin
bulundugu belirtilmelidir.
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3.5 Dijital rektal muayene (DRM)

Dijital rektal muayene (DRM), AiYS bulunan erkeklerde iki nedenden 6tiir(i nemli bir muayenedir. Birincisi,
eszamanli olarak prostat karsinomu varliginin belirlenmesine yardimci olabilir. ikincisi, prostat hacmini tahmin etme
olanagini giiglendirir ve bu yolla, dogru tedavinin segilmesine yardimci olabilir, glinkl prostat blyUklGginin belirli
tedavi segenekleri icin belirleyici bir faktdr oldugu gdsterilmigtir.

3.5.1 DRM ve kanser tespiti

Stipheli bir DRM'nin prostat kanserini somut olarak teshis etmekte sahip oldugu pozitif ngérme degeri (POD) %26 ila
%34 arasindadir (1). Bu rakamlar, tarama calismalarini temel almaktadir ve DRM'nin, AlYS'li erkekler arasinda kanser igin
daha yiiksek bir POD'e sahip olacagina inaniimaktadir, ¢iinkii séz konusu hastalar cogunlukla daha yaslidir.

Potter ve ark., prostat kanserli olma olasiligini belirlemek igin ¢ klinik parametreyi, yani yas, PSA ve DRM
parametrelerini kullanmiglardir ve prostat biyopsisi yapip yapmama kararina yardimci olmak tizere bir nomogram
gelistirmislerdir. Bu ¢alismada, DRM, bitiin PSA ve yas araliklarinda pozitif biyopsi olasiligini anlamli olarak etkilemistir (2).

“Quebec” (3), “Innsbruck” (4) ve “Olmsted County” (5) tarama ¢alismalarinda, tarama sirecinin bir pargasi
olarak DRM uyugulanmistir.

Prostat, Akciger, Kolorektal ve Over (PLCO) tarama calismasinda ve Avrupa Prostat Kanseri Taramasi igin
Randomize Calisma'da (ERSPC), DRM yardimci bir tarama araci olarak kullaniimistir. ERSPC calismasinda tarama
testi olarak DRM kullanimi 1997'de terk edildi (6).

1,051 erkegin katildigi Avrupa Prostat Kanseri Saptama Calismasi'nda (EPCDS), DRM bulgular prostat
kanserinin anlamli bir 6n gostergesi degildi (P=0,21) (7).

3.5.2 DRM ve prostat blylkligd degerlendirmesi

BPH'li hastalarin tedavisi igin glinimtizde birgok segenek bulunmaktadir. Belirli tedavi tiplerine, 6rnegin finasterid
tedavisine verilen cevap prostatin gergek hacmine baglidir. Cerrahi girisim gibi invaziv bir tedavinin onerildigi
hastalarda prostat bezinin hacmine iliskin yaklasik bir hesaplama, en disiik maliyetle en iyi sonucu veren en uygun
tedavi seklini segmesinde Urologa yardimci olacaktir. DRM'yle prostat hacminin dogru hesaplanmasi kolay bir is
degildir ve bu nedenle, PLCO (Prostat, Akciger, Kolorektal ve Over) ¢alismasinin arastirmacilari, DRM muayenesi igin
kalite kontrol proseddrleri tanimlamiglardir (8).

Prostat hacminin belirlenmesinde TRUS'un DRM'den daha hatasiz oldugu yaygin olarak kabul edilmekte-
dir. E. Roehrborn, DRM'yle yapilan prostat hacmi tahminlerinin TRUS'la yapilan tahminlerle karsilastinldigi dort
galismadan ¢ikan verileri analiz etmistir (9). Bu dort calismada farkli ydntemler ve 6lgitler kullanilimis olmasina karsin,
DRM'nin disik tahmininin, 6zellikle hacim 30 mL'den fazlaysa, TRUS hacmindeki artisa paralel olarak blytdugi
kararina varilmistir. Bu nedenle, Roehrborn, Urologlarin prostat hacmini daha dogru sekilde éngdrmelerine yardimci
olmak igin gorsel yardimcilardan olusan bir model gelistirmistir (10). DRM egitimine yardimci olmak igin baska
gruplar tarafindan da benzer modeller dnerilmistir (11).

Son olarak, Frank ve ark., prostat muayenesinde ve degerlendirmesinde hastanin diz-dirsek pozisyonu ile
sol-yan pozisyonunu karsilastirmiglardir. Muayenenin eksiksizligi, agr ve sikinti agisindan her iki yontemin de esit
oldugu kararina varmislardir (12).

3.53 YORUMLAR VE ONERI

1. DRM, bitiin major tarama denemelerinde kullanilmistir, ama PKa'nin erken tanisinda sahip oldugu
gercek etki sorgulanmistir.
2. DRM, prostat bezinin buyUkligini degerlendirmekte ve ayrica, pelvik patolojilerin dislanmasinda

yararldir, ama dogru egitim verilmesi gereklidir.
Oneri: AiYS erkeklerin degerlendirimesinde DRM onerilir.
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idrar yolunun gériintilenmesi

Ozellikle prostat cerrahisi éncesinde, tiim idrar yolunun (Ust yol dahil) gériintiilenmesi, gegen on yillarda, BPH
nedeniyle AlYS bulunan yagli erkeklerin tani amagh degerlendirmesinin bitiinleyici bir pargasi olmustur (1-12).
Endoskopiye paralel olarak, biitiin AiYS'li hastalarda (st ve alt idrar yolunun rutin olarak gériintiilenmesinin rolii son
yillarda gitgide daha fazla sorgulanir olmustur (5,6,9,13). ideal olarak, AiYS'li hastalara yénelik bir gériintiileme
modalitesi, hem idrar yolunun goriintiisiinii saglamal hem de prostat patolojisinin alt ve/veya Ust idrar yolunun
geriye kalani Ustlindeki morfolojik etkilerini ortaya koymalidir.

3.6.1

Ust idrar yolu

ingiltere'deki 24 troloji merkezinde yapilan yakin tarihli bir aragtirmada, prostatektomiden énce rutin prosediirler olarak
24 merkezin 16'sinin (%67'sinin) diz filmler kullandig ve 24 merkezin 21'inin (%79'unun) ya intravendz trografi (IVU) ya
da sonografi uyguladigi saptanmistir (14). ABD'de de benzer bulgular, 6zellikle yilksek oranda IVU bildirilmistir (15). Ust
idrar yolunun rutin olarak gérlntilenmesi lehine en sik ileri strllen tez, 'hicbir seyi kagcirmamak' seklinde olmustur.

Birkag genis dlcekli galismadan cikan veriler, AiYS'li hastalarda st ve alt idrar yolunun rutin olarak gériin-

tilenmesinin roliine iligkin bazi kuskulara yol agmistir. Wilkinson ve Wild (12), idrar tutulumu bulunmayan AiYS'li 175
hastaya iliskin bulgular bildirmigler; bébrek ultrasonunda ve IVU'da, terapétik yaklasimin degistiriimesini gerektire-
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cek higbir anormallik saptamamiglardir. AlYS bulunan yagsli 556 erkegin olusturdugu ardisik bir seride bdbrek ultra-
son taramalari yapmis olan Koch ve arkadaslari da benzer veriler yayinlamiglardir; hastalarin 14'tinde (%2.5'unda)
hidronefroz vardi (13). Serum kreatinin diizeyleri renal pelvis dilatasyonuyla bagintil gibi gériinlyordu. Yazarlar,
bdbrek ultrasonunun yalnizca serum kreatinin diizeyi ylkselmis ve/veya iseme sonrasi rezidlel idrar hacmi artmis
olan hastalarda endike oldugu kararina varmiglardir (13).

IVU bulgular konusunda yayimlanmis 25 raporun verileriyle ilgili olarak yakin tarihli bir inceleme
yuritilmistir. Dokuz ultrason serisine ait toplam 6,131 erkek bu incelemeye alinmistir, BPH'den dolayi AlYS
bulunan 778 hasta da bu sayiya dahildir. Bu serilerde ortalama hasta yasi 68.4'tl (16). Toplamda, yapilan tim
IVU'larin %70'i ve tUm ultrason calismalarinin %74.3'0 normaldi. IVU uygulanan hastalarin %7.6'sinda ve ultrasono-
grafi uygulananlarin %6.8'inde hidronefroz saptanmistir; %30'unda 6l¢llebilir derecelerde bdbrek yetersizligi
bulunmustur. Hastalarin %12.3'Ginde ve %0.8'inde bébrek islevinin yetersiz oldugu veya hi¢c olmadigi saptanmistir.
Sirasiyla, IVU ve ultrasonografi hastalarinin %4.5'inde ve %15.3'inde bobrek kistleri gériimus, %0.81'inde ve
%0.51'inde solid b&brek kitleleri tespit edilmistir.

Bu veriler ile genel popllasyondaki renal hiicre kanseri insidansi arasinda baginti kurulmasina gerek
vardir. Gesitli otopsi ve epidemiyoloji calismalar temel alinarak, yasl erkeklerin renal hiicre kanseri gelistirme riskinin
%0.18 ila %0.56 arasinda oldugu tahmin edilmistir. Bu rakamlar, AIYS bulunan yasl erkekler {izerinde yapilan genig
Olcekli caismalarin bulgulanyla karsilastirilabilir niteliktedir ve bu hastalar bobrek karsinomu riskinin artmadigini
gOstermektedir.

idrar yolunun rutin muayenesi sirasinda saptanan diger maligniteler, gogunlukla olgularin yaklagik %1'inde
gOrllen mesane ve Ureter kanseridir. Bununla birlikte, goriintlileme sirasinda kuskulanilan kanserlerin gogu
endoskopi sirasinda tespit edilmemistir. Gortintlleme sirasinda gdzden kagmis olan birgok timor endoskopi
sirasinda tespit edilmistir.

IVU'da istenmeyen olaylar

Katilan hasta sayisinin 2.1 milyondan fazla oldugu 10 galisma Ustlinde yapilan bir inceleme, kontrast maddeden
dolayi olusan istenmeyen etkilerin insidansinin yaklasil %6 oldugunu ortaya ¢ikarmistir, ciddi istenmeyen etkilerin
insidansi 1,000-2,000'de 1 ve bir alerjik reaksiyondan dolayi 6lme riskinin 100,000-200,000'de 1 olarak saptanmistir
(17,18). Ortalama radyasyon dozu 1.58 rem'dir. Dislik osmolar kontrast madde (DOKM), yliksek osmolar kontrast
maddeye oranla guvenilirlikte alti misli artisla sonuglanmistir (18). Ayrica, énceden bdbrek yetmezIligi bulunan
hastalarda DOKM kullaniimasi nefrotoksisite riskini azaltir (18).

IVU mu, bébrek ultrasonu mu?
Baz tezler bébrek ultrasonu kullanimini desteklemektedir. En énemlileri arasinda sunlar vardir:

° bobrek kitlelerinin daha iyi karakterize edilmesi

° karaciger ve retroperitonu arastirma olanagi

° mesanenin, iseme sonrasi rezidlel idrar hacminin ve prostatin ayni anda degerlendiriimesi
. maliyetler

L yan etki olmamasi

3.6.2 Alt idrar yolu

Mesane miksiyon sistoUretrografisi

Bu arastirmanin zayifligi, alt idrar yoluna iliskin bilgilerin yalnizca dolayli olmasi ve en iyi olasilikla, yalnizca sinirli
trodinamik bilgiler saglamasi gercegidir. Bu nedenle, AiYS'li yasli erkeklerin tani amagli rutin tetkikinde bu yéntem
onerilmez. Mesane duvari kaliniginin transabdominal ultrasonla élgtlmesi, mesane ¢ikim obstriiksiyonunu
degerlendirmek igin invaziv olmayan bir arag olarak yakin zamanlarda oldukca buylk ilgi toplamistir (19). Manieri ve
ark. (20), mesane duvari kaliniginin, troflovmetriyi asan bir dederle, mesane ¢ikim obstriksiyonuna iliskin yararli

6n gosterge gibi gérindugu sonucuna varmiglardir. Tekrarlanabilirligin yani sira, gdzlemciler arasi ve gézlemci ici
degiskenlik konusunda da guvenilir veriler hala eksiktir ve bu nedenle, mesane duvar kalinhiginin élcimu, su anda,
AlYS!'li hastalar igin énerilen tani amagli tetkik kapsaminda yer almamaktadir.

3.6.3  Uretra
Retrograd Uretrografi, benign prostat biylmesinin (BPB) komsu yapilar Ustiindeki etkisine iliskin ancak dolayli
bilgiler verir.

3.6.4 Prostat
Prostat gérintllemesi sunlari degerlendirmek icin yapilir:

° prostatin buyUklagu

° prostatin sekli

° okdlt karsinom

° doku karakterizasyonu.
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Gorlntileme modalitelerinin segimi
Prostat sunlar kullanilarak goriintilenebilir:

° transabdominal ultrason
° TRUS
° bilgisayarll tomografi (BT) ve manyetik rezonans gériinttleme (MRG) (transrektal MRG dahil).

Bununla birlikte, simdiki glinlik rutin pratikte yalnizca TRUS'la ya da e@er olanak varsa, transabdominal ultrasonla
prostat gortintlilemesi yapilmaktadir (21).

Prostatin blydkligd

Prostat hacminin hesaplanmasinda TRUS'un dogru sonug verdigini belgeleyen pek ¢ok kanit vardir (22,23). TRUS'un
dogruluk derecesi, sistoskopiden, IVU'dan, rektal muayeneden ve/veya Uretral basing profilinden anlamli olarak daha
yuksektir (24). DRM ve endoskopi ile yapilan prostat hacmi tahmininin, blyukligi 40 mL'den fazla olan prostatlar
kiicUk gosterdigi bilinmektedir (24). Prostat hacmi tahmini icin, seri planimetri, ortogonal diizlem, rotasyonel viicut
(tek duzlem, elipsoid) ve Ug-boyutlu ydntemler kullanilabilir (23).

Prostatin sekli

Watanabe (25), varsayilan gevre alani orani (PCAR, presumed circle area ratio) kavramini tanitmistir. Bu kavram, benign
prostat biylimesinin (BPB) yoklugunda prostatin olagan ticgen seklindeki normal gérinimanu temel almaktadir. BPB
olustugunda, prostatin sekli, transisyonel zonun stirekli blylimesiyle degisir. Watanabe, varsayilan ¢evre alani orani
(PCAR) 0.75'ten ylksek ya da 75'tenn diislikse patolojik rezidlel idrar gorildigiini ve iseme sonrasi rezidiel idrar
hacmine BPB'nin neden olma olasiliginin ¢ok disiik oldugunu bildirmistir. Daha olasi nedenler, mesane kanseri

ya da prostat kanseridir. Ne var ki, bu verilerin gecerliligi baskalan tarafindan henliz onaylanmamistir.
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3.7 iseme cizelgeleri (giinliikleri)

iseme gizelgelerinin (gunliiklerinin) doldurulmasi kolaydir ve yararli, objektif bilgiler saglayabilir. (1,2). Standart
bir siklik miktar cizelgesi elimizde yoktur. Bununla birlikte, yeni veriler 24 saatlik bir ¢izelgenin yeterli oldugunun
ve daha uzun strelerin ancak ¢ok az ek bilgi saglayacagini géstermektedir (3). Semptom skorlariyla
degerlendirilen AIYS ile iseme cizelgelerinden elde edilen siklik ve noktlri gibi veriler arasinda yakin bir
korelasyon vardir. ICS'nin (Uluslararasi Kontinans Dernegi) BPH calismasi, iseme sayilarinin %41'inde, iseme
zamanlarinin %61'inde, noktiiri episodlarinin %68'inde kesin bir korelasyon bulundugunu bildirmistir (2). iseme
Gizelgeleri, sdzgelimi, yasl erkeklerdeki noktlri nedenlerinden birisi olan nokttrnal politrili hastalarin
saptanmasina olanak saglar (4-6).

3.7.1 KARARLAR
ik konstiltasyon siirecinde 24 saatlik bir siklik miktar gizelgesinin kaydedilmesi, standart bir arastirma olarak
kabul edilmektedir. Siklik miktar cizelgesi invaziv degildir, ucuzdur ve AiYS'yle ilgili 5nemli icgériler saglar.
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3.8 Uroflovmetri

Uroflovmetri, AIYS'li hastalarin tetkikinde tanisal degerlendirme araci olarak &nerilir ve cerrahi girisimden
dnce yapilmasi zorunlu bir testtir. iseme anormalligini ortaya cikarabilen basit, invaziv olmayan bir testtir.
Akim hizi cihazlari, isenen hacimle, maksimum akim hiziyla (Qmax), ortalama akimla (Qave) ve Qmax'e
ulasma zamanyla ilgili bilgiler saglar ve yapay verileri dislamak igin bu bilgilerin doktor tarafindan
yorumlanmasi gerekir (1-3). Temsili bir akim hizi elde etmek icin, 150 mL'yi asan iseme hacminin oldugu bir
dizi (iki ya da daha cok) akim testi dnerilmektedir. Mesane ¢ikim obstriksiyonu (MCO), yalnizca basing
akim galismasi (pQs) ile teshis edilebilir (Bslim 3.10'a bakin) ve AIYS bulunan yagl erkeklerde yagla ilgili
Urodinamik degisiklikler s6z konusu oldugu igin, akim hizlari temkinli bir sekilde yorumlanmalidir (4).
Bununla birlikte, Qmax'in 10 mL/saniye'den disik oldugu erkeklerde MCO bulunmasi olasiligi daha
ylksektir ve bu nedenle, bu kisilerin cerrahiyle diizelme géstermeleri olasiligi daha buylktir. Qmax
degerleri normal olan AiYS'li erkeklerdeki semptomlarin BPH'yle ilgili olmayan bir nedenden ileri geliyor
olma ihtimali daha kuvvetlidir.
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3.9 iseme sonrasi rezidiiel hacim

ilk degerlendirme sirasinda, iseme sonrasi rezidiiel (PVR, post-void residual) idrar élcimiinin yapiimasi dnerilir. PVR,
transabdominal ultrasonografiyle elde edilen mesane ylkseklik, genislik ve uzunluk élgiimlerinden hesaplanmalidir.
Bu, basit, dogru ve invaziv olmayan bir yéntemdir. Bliylk PVR hacimleri (> 200-300 mL), mesane disfonksiyonu
oldugunu gosterebilir ve tedaviye daha yetersiz yanitin én gostergesidir. Yine de rezidiiel idrar, gozleyerek bekleme
icin ya da tibbi tedavi igin bir kontrendikasyon degildir. Test-yeniden test degiskenliginin blylk olmasi ve sonug
calismalarinin bulunmamasi nedeniyle, tedavi karari i¢in bir PVR “esigi” saptama olanagi yoktur.

3.10  Urodinamik gahismalar

Basing-akim galismalari ek tani testleri olarak gérilmektedir ve hem benign prostat hiperplazisinin tedavisiyle ilgili AUA
kilavuz kurulu (2003) (1) hem de BPH Konulu Besinci Uluslararasi Konstltasyon (2) tarafindan istege bagl bir islem olarak
kabul edilmektedir. Akim hizlan yalnizca obstriksiyon olasiligini belirler, basing-akim ¢alismalari ise obstriiksiyonun
derecesini kategorize edebilir ve diistiik akim hizinin diistik basingli detriisér kontraksiyonundan kaynaklaniyor olabilecegi
hastalan saptayabilir. Akim hizlari, nérolojik hastaliklarin varliginda oldugu gibi, spesifik durumlarda da, sézgelimi yasl
hastalarda, iseme hacmi diistik olan bireylerde ya da Qmax degeri 10 mL'den ylksek olan erkeklerde de obstriiksiyonu
6ngdrmede Ozellikle sinirli kalabilir. Basing-akim ¢alismalar obstriiksiyonu dogru olarak teshis etmenin tek yolu olmasina
karsin, tedavi sonuclarini dngérmedeki roltiyle ilgili tartismalar stirmektedir. Basing-akim bulgularinin gerek hastanin
kendi icindeki degiskenligini, gerekse basing akim egrilerini dogru yorumlamada gézlemcinin kendi igindeki ve diger
gozlemcilerle arasindaki degiskenlikleri inceleyen yakin tarihli yontemsel galismalar, oldukga blyik ydntemsel
degiskenligin oldugunu gostermektedir (3-6).

Bu durum, BPH hastalarinda infravezikal obstriiksiyonun alt idrar yolu semptomlar Ustlindeki etkisiyle ilgili
hiukim vermeyi daha da guclestirmektedir. Bu ylizden ve basing-akim galismalarinin invaziv kabul edilmesi nedeniyle, bu
yOntem hala istege bagli niteligini korumaktadir. Spesifik hasta alt gruplarinda ise basing-akim ¢alismasi yapilmasi lehine
bir durum s6z konusudur.

Basing-akim galismasi uygulama yéntemi giinimuizde standartlastinimistir (7) ve hem intravezikal hem de
intra-abdominal basincin ayni anda kaydedilmesini gerektirir. Obstriiksiyon tanisi koymak igin, maksimum akim
noktasindaki detriisér basincinin kaydedilmesi gerekir. Hastalari obstriiksiyon kategorilerine ayirmak icin kullanilan
farkl nomogramlar bulunmaktadir. Schafer (8), Abrams ve Griffiths (9) ile Rollema ve Van Mastrigt (URA - Uretral
Direnc indeksi) (10) tarafindan gelistirilen nomogramlar en yaygin kullanilanlardir ve hepsi de birbiriyle yakin sekilde
bagintiidir. ICS (Uluslararasi Kontinans Dernegi) nomogrami (11), farkli veri dizilerinin karsilastinimasina yardimci
olmak Uzere simdi standart nomogram olarak benimsenmistir ve klinik pratikte bu nomogram kullaniimaktadir.

3.10.1  Sonug

Basing-akim calismalari, tibbi tedaviye verilen yaniti predikte etmez ve bu anlamda bir rol oynamaz. Bununla
birlikte, ylksek basing ve distk akim trodinamisi bulunan hastalarda prostatektomiden en iyi sonucun alindig
bilinmektedir. Dlslk basing ve disuk akim trodinamisi bulunan hastalar da prostatektomiden sonra basarili bir
sonug elde edebilirler, ama bu olasilik daha disuktir.

Basing-akim calismalari ve benign prostat obstriiksiyonundan (BPO) kaynaklanan AiYS'nin tedavisi
konusunda yapilan arastirmalarin cogu TURP'la ilgilidir. Neal ve ark. (12,13), Abrams ve ark. (14), Jensen (15),
Robertson ve ark. (16) ile Langen ve ark. (17) tarafindan yayimlanan ¢alismalarin hepsinde, cerrahi 6ncesi
obstriiksiyon bulundugu basing-akim galismasi temel alinarak gdsterilmis olan hastalarin sonuglarinda diizelme
oldugu bildirilmistir.
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3.10.2 KARARLAR

Basing-akim calismalari, ilk kez bagvuran basit AiYS olgularinda istege bagl niteligini korumaktadir. Bu
calismalar, BPH icin yapilacak cerrahi tedavilerin sonuglariyla ilgili olarak hastalara yol géstermek amaciyla
bugln kullanilabilecek en yararli incelemelerdir. Karsilastirma amaciyla verileri standardize etmek igin,
obstriiksiyon tanisinda ICS nomogrami kullaniimalidir.
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3.11 Endoskopi

Alt idrar yolunun (Uretra, prostat, mesane boynu ve mesanenin) tani amagh degerlendirmesi i¢in standart
endoskopik prosedir, Uretrosistoskopidir. Bu inceleme, ¢gikim obstriksiyonunun nedenlerini dogrulayabilmesinin
yani sira, intravezikal anormallikleri de ekarte edebilir.

3.11.1  Mesane gikim obstritksiyonunun neden oldugu AlYS'ler
Yaslh erkeklerdeki iseme sikayetlerinin en sik bildirilen nedeni, benign prostat obstriksiyonuyla sonuglanan BPH'dir.
Bu obstriksiyon, isemenin degisime ugramasinda kritik bir rol oynar, bazi hastalarin idrar yolunda anlamli (patolojik)
degisikliklerle, digerlerinde ise yalnizca semptomlarla sonuglanir. Bununla birlikte, yash erkeklerin yasadiklar iseme
disfonksiyonunda BPH'nin roli ¢ogunlukla agikca belli degildir (1). Hiperplazi, cok belirgin lateral lob blylmesiyle
iliskili olabilir, ancak obstriiksiyonun derecesi fazla degilse semptomlar 6nemsiz diizeyde kalabilir. Buna karsilik,
obstriiksiyona neden olan doku yalnizca peritiretral bez bolgesindeki merkezi zondan gelismisse, BPH, goreceli
olarak kuguk bir prostatla ve belirgin obstriktif semptomlarla iligkili olabilir (2).

Obstriiksiyonu gidermeyi amaglayan tedavilerin cogu erkekte AlYS'yi rahatlatacagi genellikle kabul
edilmektedir. BPH ya da bagka sekillerde mesane ¢ikim obstriksiyonu bulunan hastalar, Uretrosistoskopiyle gérilen ve
bdyle obstriiksiyonun varligina isaret eden birtakim belirtiler gelistirebilirler. Bu belirtiler sunlar kapsayabilir:

° Uretranin ve mesane boynunun gorilir obstriksiyonuyla birlikte prostat bezinin blylumesi

° mesane boynunun arka dudaginin yiksekliginden dolayr mesane boynu obstriksiyonu

. muskdler trabekulasyonun varligiyla ve divertikillerin yani sira seliil olusumuyla kendini belli eden
detriisor kas hipertrofisi

o mesane taslarinin olugsmasi

° iseme sonrasi rezidUel idrar retansiyonu.

Dolayisiyla, tretrosistoskopi, obstriiksiyonun nedeni, blyukligl ve siddeti, mesane boynunun acikligi,
prostatin Uretrayl kapatmasi ve prostatin tahmini blyUkligl konusunda bilgiler saglayabilir (3). Birgok galismada
bu konular ele alinmistir.

3.11.2  Uretrosistoskopi morbiditesi
Berge ve ark. (4) 85 hastayi incelemisler ve tek bagina Uretral enstrimantasyondan sonra, klinik olarak anlamli
idrar yolu infeksiyonu kapma riskinin %2.4 oldugunu bulmuslardir.

3.11.3  Trabekilasyon ile pik akim hizi arasindaki iliski

Shoukry ve ark. (5), ortalama yasi 65 olan AiYS'li 122 hastay, operasyon sonrasi 3 kez (roflovmetri testi ve semptom
degerlendirmesi yaparak degerlendirmislerdir. Bu hastalara Uretrosistoskopi de uygulanmistir. Operasyon dncesi tepe
akim hizi, sistoskopide mesane trabekilasyonu gériilmeyen 60 hastanin %25'inde, hafif trabekilasyon gériilen 71
hastanin %21'inde ve belirgin trabekilasyon gérilen 40 hastanin %12'sinde normal bulunmustur. Divertikili olan 21
hastanin hepsinin cerrahi éncesinde 'obstriktif' pik akim hizina sahip oldugu gériimdstir.

Anikwe (6), yaslar 53-83 arasinda olan AiYS'li 39 erkekteki operasyon éncesi maksimum akim
hizlarinin, I ile IV arasinda derecelendirilen trabekiilasyon derecesiyle anlamli bir korelasyona (p > 0.5) sahip
olmadigini gostermigtir. Daha ylUksek trabekilasyon derecelerine sahip olan erkeklerde akim hizlarinin daha
dustk olmasi yéninde bir egilim var gibi gériinmektedir.

3.11.4  Trabekllasyon ile semptomlar arasindaki iliski

Simonsen ve ark. (7), trabekllasyonun varligi ile obstriktif semptomlarin sayisi arasinda korelasyon oldugunu
bulmusglardir. Hastalar yagslarina gére gruplandirildiginda, ilerleyen yagla birlikte trabekilasyonun da anlamli olarak
arttigi goézlenmistir (p < 0.5). Baska bir ¢calisma, trabekilasyon derecelerinden higbirinin semptom siddetini predikte
etmedigi, orta ila agir trabekilasyonun ise daha buyUk prostati ve azalmig akim hizini 5ngérdugi gortimastr (8).
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3.11.5 Trabekilasyon ile prostat bay(kligl arasindaki iliski

Anderson ve Nordling (9), trabekilasyonun varligi ile sistoskopik bulgular arasindaki korelasyonu
irdelemiglerdir. Trabekillasyonun varligi sistoskopik olarak tahmin edilen agirlikla bagintiliyken, (p = 0.003),
mesane boynunun verumontanuma olan uzakhgi ile tikanikhidin sistoskopik gérinimu arasinda anlaml bir
korelasyon gdzlenmemistir (p > 0.5). Homma ve ark. (10), prostat blytkliga 30 mL'den fazla oldugu zaman ya
da endoskopide posterior Uretranin ciddi sekilde tikanmis oldugu gozlenirse, bdyle hastalarda ¢ikim
obstriiksiyonu bulunma olasiliginin daha yiksek oldugunu géstermislerdir.

3.11.6  Trabekilasyon ile obstriiksiyon arasindaki iliski

El Din ve ark. (11), AlYS bulunan yasli 492 erkegin Uretroskopik bulgularini ve Grodinamik calisma sonuclarini
degerlendirmiglerdir. Sistoskopik gorinim (trabekilasyon derecesi ve Uretral obstriksiyon derecesi) ile
Urodinamik gdstergeler, detrisor instabilitesi (kararsizlidi) ve disik kompliyans (uyum) arasinda agik segik bir
korelasyon oldugunu gdzlemlemislerdir. Bununla birlikte, sistoskopik bulgulari normal olan hastalarin %15'inde
mesane cikim obstriiksiyon bulundugu halde, hastalarin yaklasik %8'inde agir trabekilasyon mevcut olsa bile
hi¢ obstriksiyonun bulunmadigi belirtiimelidir; bu durum, bittin hastalarda ayni karara variimasinin salik
verilemeyecegini dustindirmektedir. Yazarlar, Uretrosistoskopinin degerinin sinirli oldugunu disinmekte ve
mesane ¢ikim obstriiksiyonunun tanisinda bu ydntemin kullanilmamasini salik vermektedirler. Onun yerine, bu
yéntemin 6ncelikle mesane patolojilerini digslamak ve girisimsel yaklagimlar arasinda segim yapmak icin
kullanilmasi gerekir.

3.11.7  Mesane divertikiilii ve obstriksiyon

Bliyik mesane divertikiillerinin saptanmasi terapétik neme sahip olabilir. Ornek olarak, biiyiik bir mesane
divertikllindn varligi, uygulanacak girisimin tlrind dikte edebilir. Bununla birlikte, blylk mesane divertikdllerini
tespit etmekte sistografi, intravendz piyelografi (IVP) ya da transabdominal sonografi gibi baska tanisal
yontemlerin, invaziv Uretrosistoskopinin risklerini tasimaksizin, onun kadar ya da ondan daha fazla duyarl
olduklari apaciktir. Bliylk mesane divertikillerinin degerlendiriimesinde sistografinin, intravendz piyelografinin
(IVP) ya da transabdominal sonografinin duyarliigini ya da spesifikligini belgelemek icin hi¢bir veri
bulunmamaktadir. Quirinia ve Hoffmann (12), sistografiyle %51'inde divertikll saptanmis olan BPH'li 104
hastayla ilgili bulgular bildirmislerdir. DivertikUllerin varligi yasla, Ust idrar yolu dilatasyonuyla, artan reziduel
idrar miktarlariyla ve mesane instabilitesiyle iliskili olmasina karsin, mesane kapasitesiyle, pik akim hiziyla ya da
prostat buytkliguyle hicbir iliski saptanmamistir. Mesane divertikullerinin degerlendiriimesinde sistoskopinin
degeriyle ilgili olarak su an igin kesin bir karar verilemez. Ayni sekilde, mesane divertiktll varliginin ya da
yoklugunun prostat cerrahisinden sonraki sonuca olan etkisi de yeterince belgelenmemistir.

3.11.8  Mesane taslar ve obstriiksiyon

Mesane tasi varliginin Uretrosistoskopiyle dogru olarak degerlendirilebilecegine hi¢ kusku yoktur. Mesane
taslari, mesane ¢ikim obstriksiyonun agik secik bir gostergesidir. Obstriksiyonun organik, anatomik ya da
ndrojenik mahiyette olup olmadigi her zaman agik olmamakla birlikte, mesanede taslarin varligi, mesane
bosaltim mekanizmasindaki bir anormalligi gdsterir ve gogunlukla bunun 6ncesinde, reziduel idrar varligi ya da
yinelenen idrar yolu infeksiyonlari séz konusudur. Bununla birlikte, mesane taglarinin IVP'yle ya da non-invaziv
bir yéntem olan transabdominal sonografiyle ayni él¢lide iyi saptandigina da hi¢ kusku yoktur. Gergekten, zayif
sekilde radyo-opak ya da radyolusent maddeden olugsmus taslar, bdbrek ultrasonuyla gézden kagabilirken,
transabdominal sonografiyle ¢ok iyi gérulebilmektedir.

Esas 6nemli nokta, mesane tasi tespitinin segilecek cerrahi prosedirl dikte edip etmeyecegini
belirlemektir. Blylk bir mesane tasinin varliginin, cerrahi, uzun stiren bir elektrohidrolik litotripsiden ziyade
acik bir prosedire yonlendirmesi gerektigi besbellidir. Bununla birlikte, mesane taslarinin gogu oldukga
kicuktur ve TURP sirasinda rezektoskop kilifi icinden ¢ikarilabilir ya da yikanarak disari alinmadan 6nce
endoskopik aletlerde kirilabilir. Bu nedenle, dzellikle de mesane tasi olan hastalarin gogunda standart temel
degerlendirme sirasinda saptanmig olacak mikroskobik hematiri bulunacagindan, mesane tasi varligini ya
da yoklugunu BPH cerrahisi 6ncesinde degerlendirmek igin Uretrosistoskopi
uygulanip uygulanmamasi tartismali bir konudur.

3.11.9 Intravezikal patoloji

Baska patolojilerin (Uretral ya da intravezikal) saptanmasi avantaj saglar ve endoskopiyle, diger yontemlerin
cogundan daha iyi basarilabilmektedir. Ezz El Din ve ark. (13) tarafindan yapilan bir calismada, ardisik 750
BPH hastasina idrar tahlili ve sistoskopi uygulanmistir. Yalnizca U¢ hastada mesane timori varken, 49
hastada Uriner taglar saptanmistir. Mikroskobik hematiri bulgusu ile klinik parametrelerin herhangi birisi
arasinda korelasyon goézlenmemistir. BPH'li hastalarin degerlendiriimesinde hematirinin sik rastlanilan bir
bulgu oldugu ve ilave testlerin ancak endikeyse (6rnegdin, anormal idrar sitolojisi s6z konusuysa) yapilmasi
gerektigi kararina variimistir.
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3.11.10 KARARLAR
Alt idrar yolunun tani amacl endoskopisi, asagidaki nedenlerle, istege bagl bir test olarak distndlmelidir:

° girisimin sonuglari bilinmiyor
° sagladigi yararlar, invaziv incelemenin sakincasindan Ustin degil
° hastalarin tercihlerinin béltinecegi beklenir.
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3.12 DEGERLENDIRME IGIN ONERILER

1. Su anda var olan bitiin Griner semptom skorlama sistemleri arasinda, diinya ¢apinda
yayginligindan ve kullaniimasindan dolayi, I-PSS kullanimi 6nerilir.
2. AIYS icin inceleme yapiimakta olan hastalarda, kreatinin élgiimiiyle ve/veya ultrasonografik

muayeneyle Ust idrar yolu iglevinin degerlendirimesi asgari gerekliliktir. llk degerlendirmeye idrar
tahlili dahil edilebilir. Bununla birlikte, literatlirde bu karari destekleyecek pek az kanitin bulundugu

belirtiimelidir.

3. DRM, AIYS icin inceleme yapilmakta olan hastalarda asgari gerekliliktir.

4. Ust idrar yolu gériintiilemesi yapilacaksa segilmesi gereken yéntemin ultrasonografi oldugu
konusunda gérus birligi vardir.

5. AlYS ve asagidaki durumlardan birisi bulunan hastalarda Ust idrar yolu gériintilemesi énerilir:
° idrar yolu infeksiyonu varligi ya da éykuisi
o Urolitiazis dykisti
o idrar yolu cerrahisi 6ykiisi
° Urotelyal tiimér 6ykiisti (IVU dahil)
° Hematdri (IVU dahil)
o idrar retansiyonu.

6. AIYS bulunan yagl erkeklerdeki rutin tst idrar yolu gériintiilemesinde BT'nin ve MRG'nin su an
igin yeri yoktur.

7. AlYS'li hastalarin incelenmesinde, mesanenin rutin olarak gériintiilenmesi tanisal bir test olarak

onerilemez. Bununla birlikte, mesane ultrasonu, mesane divertikillerinin ya da mesane taslarinin
tespit edilmesinde degerli bir tani aracidir.

8. AIYS'li hastalarin tani amagli incelemesinde, lretranin rutin olarak gériintiilenmesi énerilmez.

9. Prostat hacminin belirlenmesi icin secilecek yontem, tercihen transrektal yolla olmak Uzere,
ultrasonografidir. Bununla birlikte, transabdominal ultrason ve TRUS ile prostatin gériintilenmesi
istege baghdir.

10. Gerek agik prostatektomi ve TUIP distndltyorken, gerekse finasterid tedavisi dncesinde, prostat
buyukligu degerlendiriimelidir.

11. Eger isenen hacim 150 mL'den azsa ya da Qmax degeri 10 mL/s'den blyulkse, cerrahi girisimden
once, 6zellikle de yasli erkeklerde, basing-akim galismasi distnilmelidir.

12. Benign prostat obstriiksiyonunu diisiindiiren AlYS'li hastalarin degerlendirilmesinde, rezidiiel
idrar hacminin 6lcimu onerilen bir testtir.

13. Uroflovmetri, AiYS'li hastalarin incelenmesinde tanisal bir degerlendirme olarak énerilir ve cerrahi
girisimden 6nce zorunlu bir testtir.

14. ik degerlendirme sirasinda iseme sonrasi rezidiel idrar élcimii yapilmasi énerilir.

15. Endoskopi, segilen tedavi yontemini etkileyebilecek olan diger patolojileri dislamak ve prostatin
sekli ile bUyUkligunl degerlendirmek icin cerrahi tedavi baslangicinda bir yol gbsterici olarak
onerilir.

16. Asagidaki hasta alt gruplarinda cerrahi tedaviden énce basing-akim ¢alismasi yapilmasi
distnllmelidir:

° Daha kugik yastaki (6rnegin, 50 yas altindaki) erkekler

° Yaslh hastalar (yani, 80 yas Usttindekiler)

° iseme sonrasi rezidiiel idrar hacmi 300 mL'den fazla olanlar
U Qmax degeri 15 mL/s'den buyuk olanlar

° Norojenik mesane disfonksiyonu kuskusu bulunanlar

° Radikal pelvik cerrahi gegirenler

. Daha 6nce invaziv tedavi uygulanip basarisiz olanlar.

AIYS ile ilk defa ile bagvuran siradan olgularda, basing-akim calismasi, istege bagli test olma niteligini
korumaktadir.

28 GUNCEL MART 2004



4. TEDAVI

4.1 Gozleyerek bekleme

AUSS'li birgok erkekte yliksek diizeyde rahatsizlik sikayeti yoktur, dolayisiyla medikal ve cerrahi tedavi olmaksizin
uygulanan ve gézleyerek bekleme (GB) olarak adlandirilan yaklasim i¢in uygundurlar. Bu yaklasim seklinin egitim,
gliven verme, periyodik kontrol ve yasam tarzi 6nerilerinde bulunma unsurlarini kapsamasi gelenekseldir. Birgok
erkekte tedavi basamaklarinin birinci asamasi olarak gorildtginden, erkeklerin coguna belli bir noktada
gbzleyerek bekleme 6nerilecektir. Tedavi edilmedigi takdirde erkeklerin birkaginda akut Uriner retansiyona ve renal
yetmezlik ve tas gibi komplikasyonlara ilerleme gosterdiginden, GB birgok erkek i¢in uygulanabilir bir segcenektir
(1,2). Benzer sekilde, bazi erkeklerin semptomlari kendiliginden dizelebilirken, digerlerininki yillarca degismeden
kalir (3).

4.1.1 Hasta segimi
Girisim tedavisinden fayda gérebilecekleri belirlemek amaciyla, AUSS'li erkeklerin tiimii herhangi bir tedaviye
baslamadan énce kurallara uygun sekilde degerlendirilmelidir.

Semptomlarindan gok rahatsiz olmayan hafif-orta derecede komplikasyonsuz AUSS'li (saglik icin ciddi
bir tehdit olusturmayan) erkekler, GB denemesi i¢in uygundurlar. Orta derecede semptomlu erkeklerde GB ile
TURP'u karsilastiran buyuk bir galisma, cerrahi uygulananlarin mesane fonksiyonlarinin (akim hizi ve iseme
sonrasi rezidiel idrar hacmi) GB grubuna gére daha iyi oldugunu ve en iyi sonuglarin rahatsizlik diizeyi yiksek
olanlarda elde edildigini gostermistir. Bes yil icinde GB grubundakilerin %36'sI cerrahiye giderken, %64'U
sorunsuz olarak GB grubunda kalmstir (4).

GB grubundaki erkeklerin yaklasik %85'i 1 yil sonunda degismeden kalirken, bu oran 5 yil sonunda
dereceli olarak %65'e gerileyecektir (5,6). GB ile bazi erkeklerde kodtllesme gdzlenirken, digerlerinde kétllesme
gbzlenmemesinin nedeni henliz tam olarak bilinmemektedir; semptom rahatsizliginin ve iseme sonrasi reziduel
hacimlerin artmasi, basarisizigin en giiclii 6n gostergeleri olarak gériinmektedir.

4.1.2 Egitim, gliven verme ve periyodik izleme
Her ne kadar bunu destekleyecek yiksek kalitede kanitlar yok ise de (¢alismalar yapilmamistir), GB igin aday olan
erkeklere agagidakilerin saglanmasi mantikli gézikmektedir:

° Yazil bilgi yardimiyla prostat, BPH ve AIYS egitimi

° AIYS'nin herkeste ilerleme géstermedigine dair gliven vermek. Ciddi komplikasyon olasiliginin diisiik
oldugu gtivenini vermek.

. Prostat kanseri hakkinda bilgilendirme neredeyse daima gereklidir. Prostat kanseri ile ilgili endise, bir

erkegin doktoruna Uriner semptomlar nedeniyle danismasinin temel nedeni olabilir. Elli yagin Gzerindeki
erkeklerin cogdu, rahatsizlik diizeyleri yiksek olsun ya da olmasin, triner fonksiyonlarindaki degisiklikleri fark
edeceklerdir. Bu erkekler prostat kanseri endisesi tasiyorlarsa, bu endise dikkatlerinin belirli semptomlara
odaklanmasina neden olacak ve korkularini artiracaktir. En az (ic yiiksek kaliteli calisma, AlYS'li erkeklerin
ayni yastaki asemptomatik erkeklerden daha fazla prostat kanseri riski tasimadigini géstermistir (7-9). Ancak,
erken saptanamayabilen prostat kanserine karsi garanti verilemez.

° GB hicbir sey yapmama anlamina gelmez; erkekler periyodik olarak bir Grrolog, pratisyen hekim veya bir
uzman hemsire tarafindan goérilmelidir. Semptom skorlari, semptom rahatsizliklari, akim hizlari ve iseme
sonrasi rezidlel hacim élglimleri hastanin durumunun bozulup bozulmadigini belirlemede yararhdir.

4.1.3 Yasam tarzi 6nerileri
Yasam tarzindaki degisikliklerle GB en ideal hale getirilebilir. Yagam tarzi ve davraniglardaki kiigtik degisiklikler, semptomlar
Uzerinde yararl etkiler olusturabilir ve medikal veya cerrahi tedavi gerektirebilecek kétllesmeleri engelleyebilir:

Yasam tarzi 6gutleri asagidakileri igermelidir:

° Gece veya disar gikarken oldugu gibi en elverissiz durumlarda idrar sikligini azaltmak igin belli
zamanlarda sivi alminin azaltiimasi. Onerilen toplam giinliik 1500 mL sivi alimi azaltiimamalidir.

° Ditretik ve irritan etkileri ile sivi atilimini artiran ve siklik, aciliyet ve noktiriyi siddetlendiren kafein ve
alkolden uzak durulmasi veya azaltiimasi
° rahat ve ikili iseme tekniklerinin kullanilmasi
o iseme sonrasi damlamayi 6nlemek icin Uretranin sivazlanmasi.

° iritatif semptomlarin kontrolii icin penisi sikistirma, nefes egzersizleri, perineal baski ve akli mesane
ve tuvaletten uzaklastiracak zihinsel 'hileler' gibi dikkati dagitma yontemleri.

° Mesane kapasitesini yikseltmek (yaklasik 400 mL'ye) ve iseme aralarini uzatmak igin erkeklerin
sikisma hissi geldiginde 'idrarlarini tutmalar' icin cesaretlendiren yeniden mesane egitimi.

o Kullanilan ilaglar gdézden gecirmek ve uygulama zamanlarinin en iyi duruma getirilmesiveya ilaglar
daha az Uriner etkisi olanlarla degistiriimesi.

° Beceriklilik, hareketlilik veya mental durumda bozulma varsa gerekli destegin saglanmasi
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° Kabizligin tedavisi.

Bu yasam tarzi aktiviteleri hakkinda gtivenilir bilgi saglayan yiksek nitelikli kanitin az oldugunu bir kez daha
belirtmek gerekir. AIYS'li erkeklere verilecek yasam tarzi 6gitlerinin iyilestirilebilmesi igin bu alanda yapilacak
caligmalara ihtiyag vardir.

414 YORUMLAR
Rahatsizlik diizeyi diisiik hafif-orta derecede AiYS!'li erkekler GB igin uygundur. GB'yi ideal hale getirmek igin gliven
verme, periyodik kontrol ve yasam tarzi degisiklikleri kullanilabilir. Bu alanda daha fazla gcalisma gerekmektedir
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4.2 Tibbi tedavi

4.2.1 5-alfa rediiktaz inhibitérleri

4.2.1.1 Finasterid (tip 2, 5-alfa rediktaz inhibitér()

4.2.1.1.1 Etkinlik and klinik sonlanim noktalari

GlnUmiizde, birgok galismanin tamamlanmasindan sonra 5-alfa rediiktaz inhibitorlerinin etkinligi tartisiimazdir
ve genis klinik calismalar ile gdsterilmistir. Prostat bezinin boyutunu yaklasik %20-30 azaltabilir, semptom
skorlarini yaklasik %15 iyilestirir ve idrar akim hizinda 1.3-1.6 mL/s gibi orta derecede iyilesme saglayabilir (1-4).
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Alti randomize klinik ¢alismanin meta analizi, baslangic noktasi bazal prostat hacminin degisik tedavi
sonuglari i¢in anahtar 6n gdsterici oldugunu ve finasteridin 40 mL'den buytk prostatlarda daha etkili oldugunu
gOstermistir (5). Farkli calismalar, finasteridin BPH'li erkeklerde akut Uriner retansiyonu ve cerrahi tedavi ihtiyacini
anlamli derecede azalttigi sonucuna varmistir (6-8). 3,040 erkegi kapsayan bulyik bir plasebo kontrollii galismada,
finasterid ile tedavi edilen hastalarin rahatsizlik diizeyi, aktivite etkilesimleri ve Uriner semptomlara bagli endise
anlamli derecede dusukti. Finasterid igin en iyi uzun donem yaniti, 1.4 ng/mL bazal PSA seviyesi veya blylmis
prostat bezleri dngorebilir (9). 4,222 erkedi kapsayan gok uluslu, cok merkezli, plasebo kontrolli ti¢ ¢alismanin
verileri, prostat hacimleri fazla veya PSA diizeyleri ylksek hastalarda akut Uriner retansiyon gelisme olasiliginin
yiksek oldugunu ve dolayisiyla finasterid tedavisinden en fazla yarari saglayacaklarini géstermistir (10).
Finasteridin uzun dénem etkileri de incelenmistir. Kuzey Amerika Finasterid Calisma Grubu, finasterid ile tedavi
edilen hastalarda prostat hacminde azalmanin ve semptom skorunda ve maksimum idrar akim hizinda
diizelmenin 5 yildan uzun bir siire devam ettigini bildirmistir (11). Buna ek olarak, iskandinav Finasterid Calisma
Grubu finasteridin maksimum etkisinin 6 ay sonra elde edildigi yéniinde olan daha énceki gézlemi dogrulamis ve
bu iyilesmeinn en az 6 yil slirebildigini géstermistir (12). Yakin zamanl bir Kuzey Amerika ¢alismasi da uzun sureli
(10 yil) tedavinin iyi tolere edildigine ve semptom iyilesmesinin kalici oldugunu dogrulamistir (13).

4.2.1.1.2 Hemattiri VE finasterid

Alisilmis klinik Urolojik uygulamada, finasteridin diger bir énemli yarari da BPH ile iligkili hematri tedavisinde
kullanilabilmesidir. Birgok ¢alisma BPH'e bagl hematurili ve ayni zamanda anlamli tikaniklik veya prostat
adenokarsinomu bulunmayan hastalar igin bu alternatifi dogrulamistir (14-17).

4.2.1.1.3 Yan etkiler
Bunlar cogunlukla cinsel islev ile iliskilidir. PLESS calismasinda bildirilen yan etkiler azalmis libido (%6.4),
ereksiyon kaybi (%8.1), azalmis ejakulat (%3.7) ve hastalarin %1'inden azinda dékuntl, meme blytmesi ve
meme gerginligi gibi diger bozukluklar bildirilmistir (9). Bu rakamlarin hepsi plasebo ile gbzlenenden daha
yliksektir. Bu yan etkiler zamanla artis géstermediginden ve birgok hastanin tedaviyi birakmasina neden
olmadigindan, 'minimal’ olarak kabul edilir. PLESS ¢alisma grubunun son yayininda finasteride bagh
istenmeyen cinsel deneyimlerin daha cok tedavinin ilk yilinda meydana geldigi gésterilmistir (18). PLESS
calismasinin baska bir sonucu da finasterdidin hem yash hem de gen¢ semptomatik BPH astalarinda ayni
glvenlik profiline sahip oldugu ve klinik olarak énemli ilag etkilesimlerinin gézlenmedigidir (19).

Son olarak, 5-alfa rediktaz tip 2'nin finasterid ile dort yil inhibisyonunun kemik mineral yogunlugunu
olumsuz etkilemedigi gosterilmistir (20).

4.2.1.1.4 PSA Ustiindeki etki
Finasteridin serum PSA diizeyini azalttigi bilinmektedir. Dolayisiyla, lokalize prostatik adenokarsinomlarin erken
tespitini gizleyip gizlemeyecegi sorusu ortaya atiimistir. 5 mg/giin finasterid ile 12 aylik tedavinin serum PSA
diizeyini %50 azalttigi konusunda fikir birligine varilmistir. iki bilyiik calisma (21,22) énceki yayinlari onaylamig
ve PSA degerlerinin iki katina ¢ikariimasi ile PSA diizeylerinin dogru sekilde yorumlanmasinin mimkin oldugu
ve finasterid tedavisinin prostat adenokarsinomlarinin tespitini engellemedigi sonucuna varmistir. Histopatolojik
olarak da finasteridin igne biyopsisi érneklerinde kanser tanisi icin sorun yaratmadigi ¢linki kanserli dokunun
degismeden kaldigi gdsterilmistir (23).

Finasteridin serbest PSA dizeyine etkisini ele alan yayinlardaki bulgular kafa karistiricidir. Bir yayinda,
finasteridin serbest PSA'nin total PSA'ya oranini degistirmeyecek sekilde total ve serbest PSA'yi esit oranda
azalttigi gorlimektedir (24). Baska bir yayinda ise serbest PSA ylizdesi anlamli olarak degismemistir (25).

4.2.1.2 Dutasterid
Finasteridin dihidrotestosteronu (DHT) serumda %70, prostatta %90 oraninda baskiladigi bilinmektedri. Kalan
DHT ise 5-alfa rediktaz tip 1 aktivitesinin sonucudur.

Dutasterid tip 1 ve tip 2 izoenzilerinin ikisini de inhibe eden yeni bir ilagtir ve bunun sonucunda serum
DHT duzeyi yaklasik %90 oraninda azalir (26).

399 hastay! igeren bir faz Il galismasinda dutasteridin DHT'yi finasteridden daha fazla baskiladig
gOsterilmistir (27).

Dort biyuk randomize, cift-kor klinik calismanin sonuglar yayimlanmistir (28,29). Bu ¢alismalardan
Uc¢l plasebo kontrollti calismalardir ve dutasteridin prostat hacmini neredeyse %26 azaltabildigini, semptomlarda
ve idrar akim hizinda iyilesme sagladigini, akut Uriner retansiyon ve BPH nedeniyle cerrahi insidansini azalttigini
gostermislerdir. Dutasterid ile finasterid bir yil boyunca karsilastian dérdiinci galisma, ilaca bagli istenmeyen
olaylarin her iki bilesik i¢cin de benzer oldugunu géstermistir. Dort calismaya katilan hastalardan elde edilen
veriler toplandiginda, dutasteridin iyi tolere edildigi ve istenmeyen olaylarin erektil disfonksiyon, ejakilatuvar
bozukluklar ve jinekomasti oldugu saptanmistir (28). Yakin zamanda yayimlanan bir ¢galismada da dutasteridin,
BPH Etki Indeksi (Bll) ile élclilen BPH'ye dzgii saglik durumunda klinik olarak anlamii iyilesme ile iligkili oldugu
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gosterilmistir (30). Dutasterid tip 1 ve tip 2 izoenzimlerin her ikisini de baskilamada finasteride benzer etkinlik ve
tolerabilite gOsterir fakat daha fazla randomize galismalara ihtiyag vardir.

4.2.1.3 Kombinasyon tedavisi

Finasteridin bir alfa bloker ile kombinasyonu daha &énce iki klinik ¢calismada arastirnimistir (31,32). Her iki
calismada da bu iki ilacin kombinasyonunun ek yarar saglamadigi goézlenmistir. Bu iki calismada finasterid
etkinliginin bulunmamasi bazal prostat hacminin kiiglik olmasina bagh olabilir.

Yakin zamanda, ¢ok merkezli, randomize, plasebo kontrolli, gift-kor bir calismanin (MTOPS c¢alismasi)
sonuglari finasteridin doksazosin ile kombinasyonunun yararli oldugunu gdstermistir (33). Kombinasyon tedavisi
AUA semptom skorunu azaltmada, ortanca maksimum akim hizini artirmada, akut Uriner retansiyon ve cerrahi
olasiigini distirmede her iki ilacin tek basina kullaniimasindan daha Ustiindi. MTOPS galismasinin takip stresi
4.5 yildir ve bu galismadan c¢ikarilan diger bir sonug ise finasteridin tedavi yarari kapasitesini gosterebilmesi igin
zaman gerektigidir.

Kombinasyon tedavisini arastiran baska bir ¢calismada, baslangigta finasterid ve bir alfa bloker ile
kombinasyon tedavisi uygulanan alt Uriner sistem semptomtomlari ve orta derecede blyimus prostati bulunan
hastalarda, 9-12 aylik bir tedaviden sonra alfa bloker kesildiginde anlamli semptom kétilesmesi olmadigi
gOsterilmistir (34). Kisa donem dutasterid ile tamsulosin kombinasyonu kullanan 327 hastayi kapsayan ¢ok
merkezli, plasebo kontrolll bir galismada (SMART ¢alismasi [Symptom Management After Reducing Therapy]),
uyumlu sonuglar elde edilmistir (35).

4.2.1.4 YORUMLAR

° Bircok randomize, plasebo kontrolll klinik galismada 5-alfa rediiktaz inhibitorlerinin prostat hacmini
azaltmada ve semptom skorlari ile akim hizlarini iyilestirmede etkili oldugu gdsterilmistir.
Maksimum yarar ortalama 6 aylik bir siire sonunda gézlenmektedir.

. Prostati kiiclk (< 40 mL) olan erkeklerin finasteridden yarar gérme olasiligi daha azdir.

° 5-alfa rediktaz inhibitorleri prostatektomi ve akut Uriner retansiyon oranlarini etkileyerek, semptomatik
BPH'nin dogal seyrini degistirebilir. Ancak bu protokollerin maliyeti daha fazla arastinimalidir.

° 5-alfa rediiktaz inhibitorlerinin uzun dénem (10 yila kadar) etkileri tatmin edicidir.

° Mevcut verilere gore 5-alfa redlktaz inhibitorlerinin bir alfa bloker ile kombinasyonu yararll gériinmektedir.

. 5-alfa redliktaz inhibitérlerinin yan etkileri cok azdir.

° 5-alfa rediiktaz inhibitorleri ile tedavi, prostat karsinomunun saptanmasini engellemez. Serum PSA

diizeyinin iki katina cikarilmasi ile dogru degere ulasilabilir.
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4.2.2 Alfa-blokerler

Gegen 10 yil icinde, alfa blokerlerin regetelenmesi durmadan artmistir. Bu artisa kismen hastalarin cerrahi
tedaviye gitmeden semptomatik iyilesmeyi istemeleri ve kismen de ilag firmalarinin bu ilaglar pazarlamasi
neden olmustur. BPH'ye ikincil olarak AlYS geligsen hastalarin tedavisinde gériilen son derece gercek plasebo
etkisinin 1s1§inda, bu incelemede randomize, perspektif, plasebo kontrolli klinik galismalarin sonuglarina
odaklanilacaktir.

4.2.2.1  Uroselektivite
Benign prostat hiperplazisine ikincil olarak gelisen AlYS'nin tedavisi igin alfa blokerler, insan prostat diiz
kasinda adrenoreseptérlerin cogunlukta oldugunu gosteren deneysel calismayi takiben ilk olarak 1978'de klinik
kullanima girmistir (1).

ilk olarak, non-selektif alfa bloker olan fenoksibenzamin arastirimistir. Ancak selektif olmayan yapisina
bagli yan etki profili, hastalar icin kabul edilebilir degildi (2,3). Ardindan, alfa1-adrenoseptorler belirlenmis ve
selektif, daha iyi tolere edilebilen alfa blokerler gelistiriimistir. Cok sayida alfa1-selektif alfa bloker bulunur
(tamsulosin, alfuzosin, doksazosin, indoramin, prazosin, terazosin). Genel anlamda hepsi benzer etkinlige ve
yan etki profiline sahiptir.

4.2.2.2 Etki mekanizmasi

Alfa blokerlerin prostat ve mesane boynundaki diiz kas tonusundan sorumlu adrenerjik reseptorleri antagonize
edip prostatik obstriiksiyonun dinamik fazini azaltarak etki gosterdigi dusintlmektedir. Bu sonug, in vitro
deneylerden ve alfal-reseptorlerin prostat ve mesane boynunda baskin dagilimindan cikarilmistir. Ancak,
alfal-reseptor alt tiplerinin kesin katkisi ve in vivo potansiyel merkezi etkileri tam olarak bilinmemektedir. Akim
hizlarinin plaseboya gére bu ilaglar ile kesinlikle artmasina ragmen, iseme basinclarini élgen Grodinamik
calismalarda obstriiksiyonda anlamli diizelme gdsterilememigtir.
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4.2.2.3 Farmakokinetik
Alfa blokerler oral yoldan alinir ve kullanim dozu ilgili ilacin yarilanma émriine bagh olarak degigir. Tamsulosin,
alfuzosin, terazosin ve doksazosin uzun sireli etki avantajina sahip, glinde bir defa kullanilan preparatlardir.

4.2.2.4 Degerlendirme

Komplike olmayan AiYS'li erkeklerin timiine alfa bloker denemesini énermek mantiksiz degildir.
Deneme tedavisinin optimum siresi tartismalidir. Semptomlar 48 saat iginde dizelme gosterebilir. I-PSS
degerlendirmesi en az bir ay tedavi gerektirir. Yanit vermeyen erkeklerde, tedaviyi bir aydan fazla
sirdirmenin hakli bir gerekgesi yoktur. Erkeklerin Ugte birinde semptomlarda anlamli azalma
gorulmeyebilir. Ginimuzde hangi erkeklerin yanit verecegini dngoérdiren bir yéntem yoktur (4).

4.2.2.5 Kilinik etkinlik
Klinik calismalarin metodolojisinde ve yazilmasindaki blylk tutarsizliklar, alfa bloker tedavisinin etkinligini
konu alan mevcut literatlrin yorumlanmasini stiphe altinda birakmaktadir. Bu nedenle, bu ¢alismalarin
sonuglarini karsilastiran ikincil yayinlar yararli olmustur (5-7). Djavan ve Marberger'in meta-analizinde,
plaseboya kiyasla genel olarak semptomlarda %30-40, akim hizlarinda %16-25 iyilesme oldugu
hesaplanmistir (6).

Herhangi bir bireyin verecegi yaniti 65ngérmek daha zordur ve dolayisiyla bir deneme tedavisi
gerekir. Cesitli tiplerdeki alfa blokerler, semptomlari rahatlatma veya akimi iyilestirme yeteneklerine gore
ayirt edilemezler.

4.2.2.6 Sdreklilik

Uzun dénemde etkinlik ve dogal seyir Uzerindeki etkiye iliskin iyi veriler henliz yoktur. Uzun dénem ¢alismalari,
aclk uglu uzatmalar veya gittikge deneysel bir tasarima uyumlu olmayan 'gercek yasam uygulama' calismalari
seklinde gelismeye egilimlidirler. Yine de, bu baglamda bu tip tasarimlar aydinlaticidir.

Hastalar birgok nedenle ilaglarini almayi birakabilirler. Galismalar iki dnemli neden Ulzerinde
yogdunlasmistir, bunlar istenmeyen etkilerin meydana gelmesi ve etkinligin saglanamamasidir (8). Genel
olarak, erkeklerin semptom durumu tedaviyi birakma olasiliklarinin olup olmadigini dngérdiirmez. Tedaviyi
birakma oranlari, semptomlarin orta veya siddetli olup olmadigina bakmaksizin aynidir. Alfa bloker tedavisi
goren erkeklerin tedaviyi birakma orani ayda 0.01 ile 1.6 arasinda gérinmektedir. Etkinligin zamanla
azaldigini gdsteren kanit yoktur.

4.2.2.7 Istenmeyen etkiler

Alfa bloker tedavisinde en sik bildirilen yan etkiler bas agrisi, bas dénmesi, postural hipotansiyon, asteni,
sersemlik, nazal konjesyon ve retrograd ejakulasyondur (6). Genel olarak, tamsulosin ve alfuzosini inceleyen
calismalarda yan etki oranlari plaseboya esitti (%4-10). Test kosullarinda, tamsulosin alfuzosinden daha az
ortostatik hipotansiyona neden olmustur. Bunun klinik yan etkilerde azalma anlamina gelip gelmeyecegini
sOylemek igin henliz erkendir.

4.2.2.8 Akut idrar tutulumu
Alfa blokerler ile plaseboyu karsilastiran ilk calismalar, akut Uriner retansiyon sonrasinda katetersiz deneme
basari olasiliginin arttigini géstermistir. Sonug olarak, birgok trolog bu uygulamayi benimsemistir. Bu etki,
incelenen alfa blokerden bagimsiz gibi gdziikmektedir. Iki calisma alfuzosini (11) ve bir calisma terazosini (12)
incelemistir.

Bu calismalarin hi¢birinde kateterizasyon dénemi sonrasinda tedaviye devam edilmemistir. Erkeklerin
cogunda ilk iki ay icinde tekrar retansiyon gelismektedir (13). Akut Uriner retansiyonu izleyen alti ay iginde,
erkeklerin alfa bloker tedavisinden yarar goriip gérmedigini arastiran ¢alismalara baglanmistir.

4.2.2.9 YORUMLAR

° Alfa bloker tedavisi semptomlarda %20-50 diizeyinde hizli bir dizelme ve akim hizinda %20-30
oraninda iyilesme saglayabilmektedir. Randomize, plasebo kontrollli calismalarda bu degisikliklerin
anlamli oldugu gosterilmistir.

° Uzun dénem verileri sinirlidir ancak tedaviye devam etmenin yararini desteklemektedir.
Semptomlarda, 8 haftalik bir denemeden sonra diizelme olmuyorsa tedavi sonlandiriimalidir.

° Hastalar, alfa blokerlerin yan etkisi ve uzun sireli kullaniimasi gerektigi konusunda
bilgilendirilmelidirler.

° Farkli alfa blokerler arasinda etkinlik acgisindan fark yoktur. Bazi ilaglarin yan etki profilinin daha iyi

oldugu bildiriimisse de, bunu destekleyen veriler zayiftir.
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Fitoterapdtik ajanlar

Alt Uriner sistem semptomlarinin ve benign prostat hiperplazisinin tedavisinde fitoterapinin kullanimi
Avrupa'da yillardir populerdir ve son zamanlarda ABD'de de yayginlagsmaktadir. Bu ajanlar gesitli bitki
ekstrelerinin karisimindan olusur ve hangi bilesenin esas biyolojik aktiviteye sahip oldugunu ayirmak her
zaman zordur. Birkag¢ kisa sireli gcalisma ve bazi meta-analizler, Pygeum africanum ve Serenoa repens gibi
bilesiklerin 6nemli yan etki olusturmaksizin klinik etkinlige sahip oldugunu gdstermistir (1-4).
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Bazi calismalarda, bu bilesiklerin etkinligi finasterid ve alfa blokerlere esit bulunmustur (5,6). Bu bilesiklerin
kompozisyonu, ekstraksiyonu ve etki mekanizmalari hakkinda birgok soru hala cevaplanmayi beklemektedir
ve bu nedenle daha fazla randomize, plasebo, kontrollii galismalara ihtiyag duyulmaktadir (7).

4.2.3.1 YORUMLAR
Fitoterapétik ajanlarin etki sekli bilinmemektedir. Birkag randomize klinik ¢alisma Gmit verici sonuglar
goOstermesine ragmen, biyolojik etkiler acik degildir.
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4.3 Cerrahi tedavi

Transtiretral prostat rezeksiyonu (TURP), transiiretral prostat insizyonu (TUIP) ve acik prostatektomi
konvansiyonel cerrahi segeneklerdir. Bu bélime, TURP tekniginin elektrocerrahi agisindan bir
modifikasyonu olan transuretral vaporizasyon da dahil edilmistir. Acik prostatektomi icin iki tane randomize
kontrollii calisma (RKC) yapilmisken, TURP, TUIP ve TUVP birgok RKG'ye konu olmustur

4.3.1 Cerrahi girisim igin endikasyonlar
Cerrahi tedavinin en sik endikasyonu, medikal tedaviye direng gésteren rahatsiz edici AlYS'dir (1,2). Asagidaki
BPH/BPE komplikasyonlarinin cerrahi igin gli¢li endikasyonlar oldugu distnulir:

. Refrakter Uriner retansiyon

° Tekrarlayan Uriner retansiyon

° 5-alfa redliktaz inhibitorleri ile medikal tedaviye direngli tekrarlayan hematuri
° Renal yetmezlik

° Mesane taglari.

iseme sonrasi rezidiiel idrar hacminin artmasi da cerrahi igin endikasyon olarak kullanilabilir.
Ancak, bireyler arasinda blyik farklar vardir ve girisim gerektiren st sinir tanimlanmamistir. Prostatektomi
sonucunu éngérdirme olasiligl en fazla olan degiskenler; AlYS siddeti, rahatsizlik derecesi ve BPO
varhigidir (bkz. yukan) (3,4).
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4.3.2 Cerrahi teknik se¢imi
TUIP ile TURP'u karsilastiran 10 tane RKG mevcuttur (5-7). Bunlar, prostati kiigiik (< 20-30 mL) prostati
kiiclk olan ve orta lobu bulunmayan hastalarda, AiYS'de benzer diizelme saglamistir (5-7). TUIP'in uzun
dénemde basarisizlik orani daha yiksek olmakla birlikte, TURP'a gére daha az komplikasyon insidansi,
minimum kanama ve kan transflizyonu riski, daha retrograd ejakilasyon riski ve daha kisa operasyon ve
hastanede kalis slresi gibi Ustunlikleri vardir. TURP, butin cerrahi yontemlerin %95'ini olusturur ve 30-80
mL blyUkligindeki prostatlarda tercih edilen tedavi segenegidir. Operasyon esnasindaki ve sonrasindaki
komplikasyonlar, prostat blyukligi ve islem siresinin uzunlugu ile iligkilidir. BlyUk prostatlarda (> 80-100
mL), baylk mesane taslari gibi ilgili komplikasyonlar veya mesane divertikllU igin rezeksiyon endikasyonu
bulundugunda, tercih edilen tedavi acik prostatektomidir (8-10). Yakin zamanda gergeklestirilen bir RKG,
blylk prostatli (> 100 mL) erkeklerde Holmiyum lazer enliklasyonunun anlaml derecede diistk
komplikasyon oranlari ile, acik prostatektomiye benzer sonuglar verdigini géstermistir (11). TUVP ozellikle
kanama bozuklugu ve kiigiik prostati olan hastalarda TUIP ve TURP'a alternatif olarak diistniimelidir.
Koaglle ederek aralikl kesme, rotorezeksiyon ve bipolar elektrokoterizasyon, konvansiyonel
teknigin elektrocerrahi modifikasyonlaridir (12-14). Bitln bu teknikler icin cesaretlendirici veriler
mevcuttur, blylk 6lcekli RKG verileri merakla beklenmektedir (12-14). RKC verileri henliz mevcut
olmadigindan, bu ydntemler asagida daha detayli sekilde aciklanmayacaktir.

4.3.3 Peri-operatif antibiyotikler

Bilinen Uriner sistem enfeksiyonu, cerrahi éncesinde tedavi edilmelidir (15,16). Profilaktik amagcla rutin
antibiyotik kullanimi hala tartismalidir. Diger taraftan, cerrahi dncesi kateterli olan hastalar igin antibiyotik
Onerilir.

4.3.4 Tedavinin sonucu

AlYS

Dért cerrahi yéntemin timi (TURP, TUIP, TUVP ve agik prostatektomi) ile %70'in lizerinde AiYS diizelmesi
elde edilebilmektedir, acik prostatektominin sonuglari biraz daha iyidir (4-11). TURP kolu bulunan 29
RKGC'nin meta-analizinde, ortalama AiYS iyilesmesi %71 (aralik; %66-76) idi (6). TURP ile TUIP'i
karsilastiran 10 RKG'de, 12 ayin sonunda her iki ydéntem de semptomlarda benzer dizelme ile
sonuclanmistir (5-7). TURP ile TUVP'yi karsilastiran RKC'ler de her iki calisma kolunda benzer AlYS
iyilesmesi gostermistir (6).

Uroflovmetri

TURP sonrasinda ortalama Qmax artisi %115'dir (aralik; %80-150) (6), kesin rakamla + 9.7 mL/s'dir (aralik ;
4-11.6 mL/s) (6). TUVP sonrasinda, Qmax %155 oraninda (aralik; %128-182) artmistir (6). En fazla Qmax
iyilesmesi (+%175) acik prostatektomi sonrasinda gorilir (mutlak rakamlar: 8.2-22.6 mL/s) (6,8-10).

Iseme sonrasi rezidiiel hacim
Dort cerrahi islemin hepsi iseme sonrasi rezidiel hacimde %50'den fazla azalma saglar: agik prostatektomi
sonrasi -%65, TUVP sonrasi -%60, TURP sonrasi -%60 ve TUIP sonrasi -%55 (4-11).

4.3.5 Komplikasyonlar

Intra-/peri-operatif

Prostatektomi sonrasinda mortalite son 20 yil icinde anlamli derecede azalmistir ve cagdas serilerde
%0.25'den daha azdir (6,17-19). TUR sendromu (sivi intoksikasyonu, serum Na+ < 130 nmol/L) riski %2
duzeyindedir. TUR sendromu olusmasindaki risk faktéri vendz siniisiin agilmasina bagl asiri kanama,
uzamis ameliyat slresi, blylk prostat ve gegmis ya da mevcut sigara kullanimi olarak sayilabilir (20). TURP
sonrasi kan transflizyonu ihtiyaci %2-5 civarindadir. Agik prostotektomi sonrasinda daha ytiksek degerler
bildirilmistir (6,8-10). TUIP ve TUVP sonrasi kanama riski gdzardi edilebilir diizeylerdedir (6).

Uzun dénem komplikasyonlar

inkontinans: Ortanca stres inkontinans gelisme olasiligi TUIP sonrasinda %1.8, TURP sonrasinsda %2.2,
aclk prostotektomi sonrasinda en fazla %10 dizeyindedir (4-11). TUVP icin bu konuda sinirli bilgi
mevcuttur; bir RKG'de %5 inkontinans orani bildirilmistir (6,21).

Mesane boynu kontraktiirii ve iiretral darlik: Uretra darligi gelisme riski acik prostatektomi sonrasinda
%2.6, TURP sonrasinda %3.8 ve TUIP sonrasinda %1.7'dir (4-11). Mesane boynu kontraktiisii gelisme
riski ise agik cerrahi sonrasinda %1.8, TURP sonrasinda %4 ve TUIP sonrasinda %0.4'dur (4-11). TUVP
icin karsilik gelen degerler TURP diizeyindedir (6).
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Cinsel islev: Retrograd ejakiilasyon mesane boynu tahribatina bagldir ve agik prostatektomi sonrasinda
%80, TURP sonrasinda %65-70, TUIP sonrasinda %40 olarak bildirilmektedir (4-11). Ozellikle TURP basta
olmak Uzere, prostatektominin erektil fonksiyona etkisi uzun stredir tartismalidir. TURP ile bir 'bekle ve gor'
protokolini karsilastiran tek RKG, iki kolda benzer erektil disfonksiyon oranlari bildirmistir (4). Son
zamanda gdzden gegirilen 29 RKG'de TURP sonrasi erektil disfonksiyon insidansi %6.5'dir (%95 GA:
%0.2-12.7) (6). O halde, TURP sonrasinda siklikla bildirilen erektil disfonksiyon artisi, bliylk olasilikla
dogrudan TURP'un degil yas gibi karistirici faktérlerin bir sonucudur.

4.3.6 Uzun dénem sonug

Tekrar tedavi orani

Acik prostatektomi, TURP ve TUIP sonrasinda uzun dénem sonuglari genellikle iyidir. Ikincil bir prostat
ameliyati yillik yaklasik %1-2 gibi degismeyen bir oranda bildiriimektedir (4-11). TUVP sonrasi uzun dénem
sonugclarina iligkin veri azdir.

Uzun dénem mortalite riski
TURP sonrasinda uzun dénme mortalitenin agik cerrahiye goére daha ylksek olma ihtimali, Roos ve ark.
tarafindan ortaya atilmistir (18). Bu bulgular baskalari tarafindan tekrarlanamamistir (17,19,22).

4.3.7 YORUMLAR VE ONERILER
Cerrahi su erkeklerde dustnulmelidir:

° AIYS nedeniyle orta/siddetli derecede rahatsiz olan ve cerrahi disi tedaviler (medikal tedavi
dahil) ile iyilesme saglanmamis olanlar

° Rahatsiz edici AlYS olan ancak medikal tedaviyi istemeyip aktif girisim talep edenler

° GUclu cerrahi endikasyonu olanlar.

Ek olarak:

° Cerrahi prostatektomi (agik, TURP, TUIP, TUVP) minimal invaziv veya medikal tedavilere gére

daha anlamli subjektif ve objektif dizelmelerle sonuglanmaktadir. Dort cerrahi yéntemin timu,
randomize kontrollii calismalar ile degerlendirilmistir.

° Prostati < 30 mL olan ve orta lobu bulunmayan hastalarda, TUIP tercih edilmesi gereken cerrahi
tedavidir.
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4.4 Lazerler

BPH tedavisinde lazerlerin kullanimi 1986'dan beri tasarlanmaktaydi fakat Shanberg ve ark.'nin (3) 10 BPH
hastasinda prostatektomi icin Nd:YAG lazeri kullandiklari ve iseme semptomlarinda belirgin iyilesme
bildirdikleri 1990'larin (1,2) basina kadar uygulamaya gecirilememistir. Dik acili problarin tretilmesi,
cihazlarin ve teknigin gelistiriimesi ile birgok ¢alismanin sonuglari yayimlanmistir. Ancak, sureklilik dikkate
alindiginda, uzun dénem izlem sonugclari yalnizca ilk ¢alismalarda mevcuttur.

4.4.1 Lazer tipleri

Prostat tedavisinde dort gesit lazer kullaniimistir: Nd:YAG, Holmiyum:YAG, KTP:YAG ve diyot. Eneriji
ciplak, dik acili veya interstisyel probdan iletilebilir. Ciplak prob kullanan kontakt lazerler artik terk
edilmigtir. Ayrica, enerji diizeyi koagulasyon veya vaporizasyon olusturacak sekilde degistirilebilir.
Koagiilasyon ile vaporizasyon arasindaki fark, koagllasyonun az vaporizasyona neden olmasi ve kalici
doku hasari olusturmak igin sicaklik degisimine dayanmasidir. Doku 6demine bagli ikincil bir doku
dokllmesi de vardir. Vaporizasyon, dokunun dehidratasyonuna neden olan 100°C'nin Gzerindeki sicaklik
degisimlerine dayanir (4,5). Bu etki, doku igine yayilmayi azalyir ve daha az doku 6demine neden olabilir.
interstisyel tedaviler, fiberin prostat dokusunun igine yerlestiriimesi ve koagilasyon tekniklerinin
kullanilmasina dayanir (6).

4.4.2 Dik acili fiberler

Uroloji literatiiriinde, 1991'den bu yana BPH tedavisinde TRUS kilavuzlugunda yandan ateslemeli

lazer aletini (TULIPTM cihazi) tanimlayan yayinlar yer almaktadir (7,8). Bunlar ve diger yayinlar, Nd:YAG
lazer kullanilarak prostatik doku ablasyonu saglanabilecegini géstermistir. Sonraki yillarda, TULIPTM
cihazi terk edilmis ve baska yazarlar gok daha basit yandan ateslemeli bir Nd:YAG lazer iletim
sistemini kullanarak, daha fazla prostat dokusu ablasyonu olusturabilmislerdir. Bu sistem standart,
esnek, silika camli lazer iletim fiberinin distal ucuna altin kapli bir ayna takilmasindan ibarettir
(UrolaseTM fiber) (9).

Ameliyat teknigi

Yandan ateslemeli lazer prostatektomi, Nd:YAG lazer 1siginin 1064 nm'de ve nispeten yiksek gl¢
duzeylerinde (tipik olarak 40-80 W), distal yansitici mekanizma ile donatilmis optik bir fiberden verilmesiyle
uygulanir. Bu fiber, standart sistoskoplardan geger ve lazer uygulamalari cerrahin dogrudan gortsi ve
kontroll altinda, transiretral olarak yapilir. Ameliyat, genel veya rejyonel anestezi altinda ya da Leach ve
ark. tarafindan tarif edildigi gibi, lokal periprostatik blok ile yapilabilir (10). Ameliyat siiresi yaklasik 45
dakika veya daha azdir. Optimal doku ablasyonu, prostatik Gretra boyunca belirli noktalara Nd:YAG
lazerin uzun sdreli (60-90 saniye) uygulanmasi ile saglanir. Bu lazer uygulamasi, goriintrdeki batiin

tikayici prostat dokusu koagule oluncaya kadar sistemli ve siklikla noktalar kismen ¢akisacak sekilde
tekrarlanmalidir (11).

Sonug, morbidite, streklilik ve kisitlamalar
TURP ile yandan ateslemeli lazeri karsilastiran birgcok calisma mevcuttur. Randomize galismalar dikkate
alinirsa sonuglar oldukcga benzer olup, TURP kollarinda daha ylksek olmalarina ragmen, her iki grupta
da semptom skorlarinda esit iyilesme ve idrar akim hizlarinda esit artis oranlar gésterirler (12-17).

Nd:YAG lazer prostatektomi ile elde edilen iseme diizelmesi, Uroloji literatlriinde yaygin olarak
belgelenmistir. Kabalin ve ark. (18), lazer prostatektomi uygulanacak erkeklerin %85'inde prostat semptom
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skoru veya tepe idrar akim hizinda en az %50 iyilesme beklenebilecegdini bildirmislerdir. Karmasik
Urodinamik degerlendirme dikkate alindiginda, birgok calisma yandan ateslemeli lazer prostatektominin,
mesane ¢ikim obstriksiyonunda belirgin diizelme saglayabilecegini gostermistir. Basing-akim ¢alismasi
sonuglari, birgok yazar tarafindan bildirilmistir (8,19-21). Bu yazarlar, lazer tedavisi uygulanan erkeklerin
%78.6-95'inin ameliyat sonrasi 3 veya 6'inci ay takiplerinde, obstriiksiyonsuz duruma geldiklerini
bildirmislerdir.

Kateter irrigasyonu genellikle gerekmez ve olusan mikemmel hemostaz nedeniyle Nd:YAG lazer
koagiilasyonundaki kan kaybi, TURP'dakinden anlamli derecede azdir. Amerika ve Ingiletere’de
gerceklestirilen gok merkezli calismalar, tedaviye bagh ciddi komplikasyonlarda dramatik farklar oldugunu
ve lazer prostatektominin TURP'dan daha givenli bir ydntem oldugunu géstermistir (12,13). Dezavantajlari,
normal iseme elde edilinceye kadar gegen slrenin uzunlugu ve siddetli distridir (8,12,22).

Tek bir kurumda gercgeklestirilen randomize, prospektif bir degerlendirmede, Costello ve ark. (14)
iki islem icin benzer iseme sonuclari bulmuslardir fakat bu ameliyatlar arasindaki morbidite farkini bir kez
daha belgelemiglerdir. Ameliyat sonrasi Ug¢ yillik izlem strecinde, tedaviye bagli ciddi komplikasyon
gorilme sikhgi lazer prostatektomi hastalarinda %11.8 ve TURP hastalarinda %35.1 olarak belirlenmistir.
Higbir calismada ereksiyon kaybi veya stirekli inkontinans bildirilmemistir. Retrograd ejaklilasyon, hastalarin
%?22'sine ulasan oranlarda bildirilmistir. Kaliciliga gelince, lazer prostatektomi sonrasinda gézlenen tekrar
tedavi oranlari - her izlem yili icin yaklasik %2 - TURP sonrasi belgelenen tekrar ameliyat oranlari ile
karsilastirilabilir gérinmektedir (18).

Diger taraftan, yandan ateslemeli Nd:YAG lazer prostatektomi uygulanan ve en az 5 yil siireyle
izlenen 36 hastayi kapsayan bir retrospektif italyan calismasinda, carpici sonuglar bildirilmistir (23). Lazer
tedavisi sonrasi 3'Uncl ayda, butin hastalara basing-akim ¢alismasi uygulanmistir: 6nceden tikanma olan
32 hastada obstriksiyon dizelmistir. Bes yil sonra bu hastalarin %43.8'ine tekrarlayan obstriksiyon
nedeniyle TURP uygulanmistir. Béyle bir tekrar tedavi orani, TURP ve hatta TUIP sonrasi gézlenenden
kesinlikle daha yuksektir. Dolayisiyla, bu veriler lazer tedavisi endikasyonu verirken, 6zellikle TURP veya
TUIP adayi hastalarda dikkatli olmasi gerektigini diisiindiiriir. Aslinda, TURP ve TUIP gibi yéntemler lazer
prostotektomiden daha iyi uzun dénemli sonuglar ve (daha iyi olmasa da) karsilastirilabilir etkinlik sunar.
Daha fazla uzun dénem izlem ¢alismalarina ihtiya¢c duyulmaktadir.

Konvansiyonel TURP teknigi ile karsilastirildiginda, lazer tekniginin basica kisitlamasi hemen
sonu¢ alinamamasi ve ameliyattan sonra glinlerce Uriner kateter drenaji gerektirmesidir. Bazi hastalarda
3-4 hafta veya daha uzun slre kateterizasyon gerektirebilir (24). Kateter ¢ekildikten sonra bile isemede
iyilesme yavas yavas gerceklesir ve hastalarin gogu cerrahiyi izleyen yaklasik 3-4 haftaya kadar anlamli
derecede yarar fark edemezler.

En iyi sonuclar, prostat agirhgr 50-60 g altinda oldugunda elde edilir; Blytk prostatlarda énemli
miktarda obstriktif prostat dokusu birakilabilir (17). Bundan baska, kronik Uriner sistem enfeksiyonu ve
kronik bakteriyel prostatiti olan erkekler, islemden sonra haftalarca yerinde kalabilen nekrotik dokunun
enfeksiyon olasiligi nedeniyle Nd:YAG lazer prostat koagulasyonu igin iyi aday degildirler (18); acil TURP
tekniginin bu sorunu ¢ézdugu bildirilmistir (8).

4.4.3 Intersitisyel Lazer Koagtilasyonu (ILC)

BPH tedavisi olarak ILC, ilk defa Hofstetter tarafindan 1991'de giindeme getirilmistir (25). O zamandan
berigesitli varyasyonlar, teknik ve yéntemsel gelismeler tanitiimis ve klinik arastirmalarda incelenmistir
(26). BPH icin ILC'nin amaci, belirgin hacim gerilemesi saglamak ve uretral obstriiksiyon ve semptomlari
azaltmaktir. Koagtlasyon nekrozu, Uretral ylzey korunarak adenom icinde olusturulur. Aplikatdr gerektigi
kadar derinlikte ve siklikta yerlestirilebildigi icin istenen herhangi bir yerlesimdeki herhangi bir miktardaki
doku koagiile edilebilir. islem sonrasinda, intraprostetik lezyonlar nekrotik dokunun dékilmesinden
ziyade sekonder atrofi ve prostat loblarinin kiiglimesi ile sonuglanir (27).

Cerrahi teknik

ILC igin kullanilan fiberler lazer 1ginini géreceli olarak disik glic yogunlugunda yaymalidir. En sik kullanilan
fiberler ITT Light Guide™, Dornier ve Diffusor-Tip™, Indigo'dur. ILC i¢in Nd:YAG lazerler veya diyot
lazerler kullanilabilir. ILC transuretal yaklasimla, lokal, rejyonel veya sistemik anestezi ile uygulanabilir.
Lazer fiberi Uretradaki sistokopun iginden yerlestirilebilir. Toplam fiber yarlestirme sayisi total prostat
hacmine ve konfiglirasyonuna baglidir. genel yaklasim olarak prostat hacminin her 5-10 cm3'i igin bir veya
iki yerlestirme gerekmektedir. Genellikle fiberlerin yerlestirilecegi bdlgeler hiperplastik dokunun en fazla
oldug@u yerlere gore secilmektedir.

Sonug, morbidite, streklilik ve kisitlamalar
ILC ile diger lazer tekniklerini ve TURP sonugclarini karsilastiran calismalar yapilmistir. Birgok ¢alismanin sonucu
semptomlar, obstriksiyon ve blylime bakimindan BPH tedavisinde ILC'nin etkinligini gdstermistir. Batin
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calismalarda semptom skorunda maksimum akim hizinda, rezidtel idrar hacminde ve prostat hacminde belirgin
iyilesme bildirilmistir (26-31). ILC tedavisi 6ncesi ve sonrasinda lGrodinamik parametreler de dlgtlmustir
(32,33). Basing-akim galismalari intravezikal basingta, Uretral agiima basincinda ve Uretral direngte yeterli
azalma oldugunu gdéstermistir.

ILC ile elde edilen sonugclari diger lazer teknikleri (33) ve TURP (30,34,35) ile elde edilenlerle
karsilastiran randomize, perspektif calismalar da yapilmistir. Muschter ve ark. siddetl, semptomatik BPH'li
97 hastadan olusan serisinde, 48 hastaya ILC ve 49 hastaya TURP uygulamiglardir (34). On iki ay icinde,
iki grup arasinda dikkate alinan bitln parametreler agisindan anlamli fark yoktu. Ancak, doért ILC
hastasinda (%8.3) tedavinin basarisiz oldugu kabul edilmis ve TURP uygulanmistir.

Morbiditeye bakildiginda, ILC sonrasinda urgency gibi gegici iritatif semptomlar ve Griner
retansiyonla sonuglanabilen gegici obstriksiyon artigi olur (25). Ameliyat sonrasi iritatif semptomlar
hastalarin %5-15'inde goérilmustir (28,31,34). Olgularin %70'inde kateter 10 gin icinde ¢ikariimasina
ragmen, yaklasik 18 gline kadar postoperatif kateterizasyon gerekiyordu. Retrograd ejakilasyon % 0-11.9
arasinda degisen insidans ile ara sira bildirilse de, hi¢cbir calismada kalici inkontinans veya ereksiyon kaybi
bildirilmemistir. Uretra darligi veya mesane boynu kontraktiirii sik degildir ve hasatalarin yaklasik %5'inde
bildirilmisir.

Maksimum 12 aylik izlem siresinde tekrar tedavi orani %15.4 olmakla birlikte, izlem siresi
uzadikg¢a bu oranin yikselmesi beklenir. Halen sadece bir uzun dénem izlem galismasinin sonuglari
mevcuttur (36). Ug yil takip edilen 394 hastada tekrar tedavi orani ilk yil igin yilda %3.1'di ve daha sonra
%9.6'ya ylkselmistir (36).

ILC kiglk prostatlarda uygulanabilir ve ayni zamanda buytk prostatlarin kiigiltlilmesi veya
obstriiksiyonu fazla olan hastalarin tedavisi icin uygun gériinmektedir (26). Bu yontem, ciddi morbiditesinin
olmamasi gibi avantajlari , ameliyat sonrasinda uzun kateterizasyon slresi ve biyopsi icin materyal
olmamasi gibi dezavantajlari ile secgilmis hastalarda, TURP'un gergek bir alternatifi olarak gortlebilir. Ancak,
bu islemin kaliciligini degerlendirmek igin izlem slresi daha uzun, karsilagtirmali, randomize ¢alismalara
ihtiyac vardir.

4.4.4 Prostatin holmiyum lazer ile rezeksiyonu (HoLRP)

Holmiyum lazer (2140 nm), Urolojide yumusak dokulardaki birgok endourolojik uygulama ve Uriner taglarin
disintegrasyonu igin kullaniimis darbeli bir kati hal lazerdir (37). Bu enerji kaynagini kullanan prostektomi
nispeten yeni bir tekniktir ve ilk olgu bildirimleri 1995'de baslamistir (37,38). Ho:YAG dalga boyu su tarafindan
kuvvetle absorbe edilir ve dokudaki koagtilasyon nekroz alani uygun hemostaz saglamaya yetecek kadar, 3-4
mm ile sinirlidir (38). Elde edilen maksimum gl¢, prostat dokusunda yogun doku vaporizasyonu ile hassas ve
etkili kesme imkani olusturur.

Cerrahi teknik

Bu teknik icin gerekli araglar 550 um ucgtan ateslemeli kuartz fiber ve 80 W Ho:YAG lazerdir. Galisma
elemani olan bir devamli akim rezektoskobu gerekirve irrigasyon sivisi olarak normal salin kullanilir. Bu
teknigin temel prensibi, prostatin retrograd entkleasyonu ve entikle edilen dokunun rezektoskobun iginden
disariya alinabilecek sekilde pargalanmasidir (38,39).

Sonug, morbidite, sireklilik ve kisitlamalar

Bu teknik nispeten yeni oldugu igin buglne kadar yalnizca kisa izlem sireli, az sayida ¢calisma
yayimlanmistir. Gilling ve ark. (40), TURP ile HOLRP'yi karsilastiran prospektif, randomize bir galismanin
sonuglarini sunmuslardir; simdiye kadar prostati 100 g'dan kii¢lik olan (Schafer grade 2), Grodinamik
obstriiksiyonlu 120 hasta galigmaya alinmistrr. ilk degerlendirmelerde HoLRP igin ortalama rezeksiyon
zamani daha uzun (42.1'e karsilik 25.8 dakika; p < 0.0001) ancak ortalama kateter stiresi (20.0'a karsilik
37.2 saat; p < 0.0001) ve hastanede kalis suresi (26.4'e karsilik 47.4 saat; p < 0.0001). daha kisa
bulunmustur. Semptomatik ve trodinamik iyilesme iki grupta esitti.

Prostatektomi ile Nd:YAG'I karsilastiran ¢alismalar yapilmistir ve HoLRP ile kateterizasyon
suresinin ve postoperatif distri insidansinin anlamh olarak daha disik oldugu agikga gosterilmistir (41). Ne
yazik ki, mevcut izlem siresi 12 aydir, bu sire islemin ancak kisa dénem kaliciligini dogrulamistir (36).

Post-operatif disiri yaklasik %10 insidans ile en sik goértlen komplikasyondur (38,40,42).

Majoér komplikasyon tanimlanmamigstir ancak bu teknik ciddi endoskopik beceri gerektiren cerrahi bir
islemdir ve 6grenilmesinin kolay oldugu sdylenemez. Diger taraftan, islem icin 6zel bir sinirlama yoktur; her
ne kadar ilk deneyimlerde 100 mL'den blyUk prostat goreceli bir kontraendikasyon ise de, tedavi
edilebilecek prostat blyUkligi trologun deneyimine ve sabrina baglidir (38). Antikoagulan tedavi gbren
hastalar ve Uriner retansiyonu olanlar gtivenle tedavi edilebilirler (43) retrograd ejakllasyon, hastalarin
%75-80'inde gorulir; ameliyat sonrasi ereksiyon kaybi bildiriimemistir (38).
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4.4.5

YORUMLAR

Lazer prostatektomi asagidaki hastalara 6nerilmelidir:

Antikoagulen tedavi gérenler

TURP icin uygun olmayanlar (yandan ateslemeli veya ILC)

Ejakllasyonunu devam ettirmek isteyenler (yandan ateslemeli veya ILC)

Holmiyum lazer prostatektomi TURP'un gecerli bir alternatifidir ve anatomik konfigtirasyonlardan
bagimsizdir.
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4.5 Transrektal yiiksek yogunluklu odaklanmis ultrason (HIFU)

4.5.1 Degerlendirme
Transrektal HIFU tedavisi 6ncesinde spesifik bir tanisal yaklasim gerekli degildir. Bununla birlikte, asagidaki
parametreler elde edilmelidir:

o Yasam kalitesi de dahil I-PSS

° iseme sonrasi rezidiiel idrar hacmi de dahil serbest troflovmetri
° Serum PSA

° TRUS

° Basing-akim ¢alismasi salik verilir.

4.5.2 Prosed(ir
Bir ultrason demeti viicut icinde secilmis bir derinlikteki dar bir odaga ulastirilarak, icindeki dokularin Ustteki ya
da aradaki yapilara zarar vermeden tahrip edilebildigi, ylksek enerji yogunluguna sahip bir bélge olusturulabilir
(1-3). Eger bolge yodunlugu doku kavitasyon esiginin altina ayarlanmigsa, hakim terapétik etki isi meydana
gelmesidir. Bu teknik, yiksek yogunluklu odaklanmis ultrason (HIFU) olarak bilinir. HIFU igin kaynak, uygulanan
voltaja gore kalinhgini degistirme 6zelligine sahip bir piezoseramik transduserdir (1-3). Teorik olarak,
transabdominal ya da transrektal yolla HIFU uygulanarak prostat ablasyonu yapilabilir. Bununla birlikte, klinik
uygulamada BPH endikasyonu igin yalnizca transrektal HIFU cihazlari kullaniimaktadir.

Yalnizca bir cihaz, yani Sonablate® ile ilgili klinik veriler vardir (1-4). Bu sistem goériintileme ve tedavi
icin ayni 4.0 MHz'lik transrektal transduseri kullanir. Odak mesafesi (2.5-4.0cm), kullanilan kristale bagl olarak
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degisir. Bdlge yogunlugu 1.260-2.200 W/cm? arasinda degisir. HIFU demeti odaginda, yaklasik 2mm
c¢apinda ve 10 mm uzunlugunda elipsoid bir doku hacmi yok edilir (1-3). Klinik olarak yararli bir nekroz
hacmi olusturmak icin ses kafasinin fiziksel hareketi ile lateral veya aksiyal ydénde yer degistiren bir dizi
lezyon olusturulur. Sonablate® kullanilarak yapilan transrektal HIFU tedavisinin histolojik etkisi kdpeklerde
ve insan prostatinda detayl olarak incelenmistir (1-3,5,6).

4.5.3 Morbidite/komplikasyonlar
Transrektal HIFU genellikle iyi tolere edilir fakat genel anestezi veya agir intraven6z sedasyon gerektirir. En
belirgin yan etkisi 3-6 glin stren uzamis Uriner retansiyondur. Hematospermi cinsel olarak aktif erkeklerin
%380'inde 4-6 hafta kadar goruliir ve genellikle birkag hafta boyunca isemeden 6nce iki veya ¢ damla kan
gelir. Uriner sistem enfeksiyonu, hastalarin yaklasik %7'sinde gérilur. Literatiirde Uretral darlik, inkontinans
veya kan transflizyonu ihtiyaci bildiriimemisgtir.

iki siddetli komplikasyon bildiriimistir. Bir hastada, tedavi bdlgesinin yaklasik 50-60cm yukarisinda
inen kolon perforasyonu meydana gelmigtir. Buna, ultrason probunu koruyan kondomun dikkatsizlikle 500
mL'ye kadar doldurulmasi ve ardindan patlamasi neden olmustur. Bu komplikasyon, doldurma aparati ve
probun yeniden yapilanmasina yol agmistir ve bdylece artik bu sorun giivenilir sekilde engellenebilir. ikinci
ciddi komplikasyon, rektumun cerrahi girisim gerektiren isi hasaridir. Buna biytk olasilikla 2.300 W/cm?'i
asan uygunsuz yiksek yogunlugun kullaniimasi yol agmistir. Sonug olarak, maksimum bdlge yogunlugu
2.000 W/cm?'ye ayarlanmistir.

4.5.4 Sonug

Haziran 1992'de BPH'ye bagh AiYS'li hastalarda transrektal HIFU tedavisinin giivenlik ve etkinligini
degerlendirmek igin bir uluslararasi faz Il ¢alismasi baglatiimistir. Bugline kadar, farkli merkezlerde yuzlerce
hasta Sonablate® ile tedavi edilmistir. Amerika'nin ilk serilerinde, Bihrle va ark. (7) 15 hastada 90 gunlik
izlem deneyimlerini bildirmislerdir. Qmax 9.3 mL/s'den 14.0 mL/s'ye ylkselmis ve iseme sonrasi reziduel
idrar hacmi 154 mL'den 123 mL'ye gerilemistir (7). Hebert ve ark. (8), sekizi Uriner retansiyonlu olan 35 has-
tayi tedavi etmislerdir. Ayni izlem stresinde iseme sonrasi rezidiel idrar hacmi 182 mL'den 50 mL'ye ve I-
PSS 17.9'dan 7.1'e gerilemistir. Calismanin ilk bildirisi, 20'si 12 ay sireyle izlenen 50 hasta icermekteydi
(5). Qmax 8.9 (+ 4.1)'den 12.4 (+ 5.6) mL/s'ye (6 ay, n=33) ve 13.1 (+ 6.5) mL/s'ye (12 ay, n=20)
ylUkselmistir. Ayni dénem iginde iseme sonrasi rezidiel idrar hacmi 131 (= 120) mL'den 6 ayda 48 (+ 41)
mL'ye ve 12 ayda 35 (+ 30) mL'ye gerilemistir. AUA semptom skoru 24.5 (+ 4.7)'dan 6 ayda 13.4 (+ 4.7)'ye
ve 12 ayda 10.8

(x 2.5)'e dismustur (5). Bu veriler bagka birgok merkezde de dogrulanmistir (9-11).

4.5.5  Urodinami

Transrektal HIFU tedavisinin Grodinamik etkisi Maderbacher ve ark. (12) tarafindan incelenmistir. Otuz
hastaya HIFU tedavisinden dnce ve ortalama 4.5 ay sonra trodinamik inceleme (basing-akim galismasi)
yapilmistir. Abrams-Griffith nomogramina gore, ameliyat dncesinde hastalarin %80'i obstrikte ve kalan
%20'si de ara bélgedeydi. Tedavi sonrasinda, maksimum detrisér basincinda, Qmax'daki detrisér
basincinda ve lineer pasif Uretral direng iliskisinde istatistiksel olarak anlamli azalma gézlenmistir. HIFU
sonrasinda, Abrams-Griffith nomogramina gére hastalarin yarisi belirsiz bélgede ve %13'U acikca
obstriksiyonda iken, %37'si obstriikte durumda idi. Yazarlar, transrektal HIFU tedavisinin mesane
¢ikim obstriksiyonunu azaltma kapasitesini orta diizeyde oldugu sonucuna varmislardir (12). Sonug olarak,
transrektal HIFU siddetli obstriikte hastalar veya kesin cerrahi endikasyonu bulunanlar icin
disindlmemelidir.

4.5.6 Yasam kalitesi and cinsel islev

Daha az invaziv birgok ydntemin erken postoperatif morbiditesini detaylica arastiran Schatzl ve ark. (13)
tarafindan yuritilen calisma harig, transrektal HIFU sonrasinda yasam kalitesine iligskin gtvenilir bir veri
yoktur. Benzer sekilde, cinsel fonksiyona iligkin veri de azdir. En fazla 4.6 hafta kadar devam eden
hematospermi, cinsel olarak aktif hastalarin gogunda gorulir. Bazi hastalar azalmis ejakilat hacmi bildirse
de, retrograd ejakilasyondan ve erektil disfonksiyondan gtivenli bir sekilde kaginilabilir.

4.5.7  Sdreklilik

En az 2 yil olmak Uzere 4 yila kadar takip edilen 80 hastanin uzun dénem tedavi sonuglari incelenmistir (14).
Calisma grubunun ortalama izlem suresi (yeterli tedavi yaniti nedeniyle TURP'ye giden hastalar dislandiginda)
41.3 ay (aralik 13-48 ay)idi. Dort-yillik calisma silresinde 35 hastaya (43.8) yetersiz tedavi yaniti nedeniyle TURP
uygulanmistir. Tedavi dncesinde ortalama akim hizi 5 mL/s'den fazla olan (p=0.05) ve Urodinamik olarak dusik
derecelerde mesane ¢ikim obstriiksiyonu bulunan (p= 0.03) olan hastalarda tekrar tedavi gerektirmeyen siire
anlamli olarak daha uzundu (14). Istatistiksel dneme ulasmamakla birlikte benzer bir egilim yiiksek Qmax ve
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daha dusuk iseme sonrasi rezidtel idrar hacmine sahip bireylerde de goézlendi.

4.5.8 Hasta secimi

Sinirl sayida hastayi igeren yalniz bir avug dolusu klinik galismanin yayimlanmis olmasi gergegdi hasta segimi
konusunda givenilir bir bildirimde bulunmayi engellemektedir, ancak yine de birkag secim kriteri
tanimlanmistir. Asagidaki élgitlerden biri veya daha fazlasi bulunan hastalar transrektal HIFU tedavisi igin
uygun degildir;

° Yogun kalsifiksayon igeren prostatlar (doku kavitasyonu olasiligi)

° Bulylk prostatlar (> 75 mL)

° 40 mm'den fazla rektum mesane boynu mesafesi

° BuyUk orta lob

° Yiksek dereceli mesane ¢ikim obstriksiyonu- (tedavi basarisizigi orani yiiksek)
. Cerrahi igin kesin endikasyon

4.5.9 YORUMLAR

Transrektal HIFU tedavisi non-invaziv doku ablasyonu saglayan tek tekniktir; ancak genel anestezi veya agir
intravendz sedasyon gerektirmektedir. Uriner semptomlarda iyilesme %50-60 diizeyindedir ve Qmax
ortalama %40-50 artmaktadir. Yilda yaklasik %10 tekrar tedavi orani ile uzun dénem etkinligi sinirhdir.
Randomize kontrollli ¢alisma verileri hala mevcut degildir.
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4.6 TUNA®

4.6.1 Degerlendirme
TUNA® oOncesinde 6zel bir tanisal galisma gerekli degildir.

4.6.2 Prosedtir
TUNA® cihazi prostata transtretral yolla sokulmus ignelerle dusik-dereceli, radyo frekans enerijisi
vermektedir (1).

4.6.3 Morbidite/komplikasyonlar

Bazi hastalarda intraven6z sedasyon gereksinimi olsa da genellikle lokal anestezi altinda ayaktan islem olarak
uygulanmaktadir (1). Ameliyat sonrasi Uriner retansiyon hastalarin %13.3-41.6'sinda gorilmekte ve ortalama
1-3 glin devam etmektedir; 1 hafta icerisinde hastalarin %90-95'i katetersiz duruma gelmektedir (1). Siklikla 4-6
hafta kadar sirebilen iritatif semptomlar olmaktadir (2). Kontinans durumu etkilenmemektedir.

4.6.4 Tedavinin sonucu

Randomize olmayan birgok klinik galisma bu yéntemin klinik etkinligini oldukga tutarl tedavi sonuglariyla
gOstermistir (3-7). Semptomatik iyilesme %40-70 arasinda bildiriimektedir. Bu veriler baslangictaki diizeyden
istatistiksel olarak anlamli sekilde daha iyidir ve beklenen plasebo etkisini asmaktadir. Retansiyonda olmayan
hastalarda Qmax iyilesmesi %26-121 gibi genis bir aralikta degismektedir. Bes yillik izlemi olan 188 hastayi
iceren yakin zamandaki bir yayinda, semptomatik iyilesmenin %58, akim hizindaki iyilesmenin %41 ve ek
tedavi ihtiyacinin %21.2 oldugu gosterilmistir (8). TUNA® sonrasinda prostat blyukliginin anlamli olarak
azaldigini gosteren inandirici kanit yoktur (7-9).

4.6.5 Randomize klinik denemeler

TUNA® bir calismada (8) 12 aylik izlem verileriyle TURP ile karsilastiriimistir. Her ne kadar diizelmeler TURP
kolunda hafifce daha fazla idiyse de, iki ¢alisma kolunda da AUA semptom skoru ve rahatsizlik skorunda
anlamli azalma vardir. TURP sonrasinda Qmax iyiesmesi TUNA® sonrasindakinden anlamli olarak daha
ylksektir. Kanama, distri, erektil disfonksiyonu veya darlik gibi istenmeyen etkiler TURP kolunda daha siktir.

4.6.6 Mesane cikim obstriiksiyont Ustlindeki etki

TUNA®'nin mesane ¢ikim obstriiksiyonuna, basing-akim galismasiyla degerlendiriimek kaydiyla, etkisi yedi
klinik galismasinda belirlenmistir (7-13). BUtln ¢alismalarda, maksimum detrisér basincinda veya Qmax'daki
detrisdr basincinda istatistiksel olarak anlaml diistis gosterilmis, ancak bir grup hasta TUNA® tedavisi
sonrasinda hala obstriikte bolgede kalmistir.

4.6.7 Streklilik

TUNA® isleminin uzun-dénem etkinligi birgok yazar tarafindan bildirilmistir. Olumlu sonuglar, 1 yil iginde,
%5-42 arasinda degisen ylzdelerle ifade edilebilir (1). Schulman ve ark. (14) yakin zamanda 49 hastanin
TUNA® sonrasindaki 3-yillik izlem verilerini sunmuslardir. Otuz alti ay sonunda hastalarin %53'linde %50'den
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fazla Qmax iyilesmesi gortlmustir. On hastaya (%20) yetersiz tedavi yaniti nedeniyle TURP uygulanmistir (1).
Bu sireyi agan uzun dénem veriler hentiz yoktur.

4.6.8 Hasta secimi

Az sayida segim 6lcutt tanimlanmistir. TUNA® prostat hacmi 75 mL'den fazla olan veya izole mesane boynu
obstriiksiyonu olan hastalar igin uygun degildir.

46.9 YORUMLAR

TUNA® birgok hastada lokal anestezi altinda uygulanabilen basit ve giivenilir bir tekniktir. Uriner
semptomlarda %50-60 iyilesme ve Qmax'ta ortalama %50-70 artisla sonuglanmaktadir. Klinik etkinligi
yalnizca bir randomize kontrolli ¢alisma ile dogrulanmistir ve uzun-dénem etkinligiyle ilgili kanitlar sinirlidir.
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4.7 TUMT

4.7.1 Degerlendirme
Tani amagli endoskopi gereklidir, clnku izole olarak blytmus bir orta lobun varliginin ya da protatik tretranin
yetersiz uzunlukta oldugunun saptanmasi temel 6neme sahiptir.

4.7.2 Prosed(ir

TUMT, mikrodalga termoterapisinin énclist olarak kabul edilen Technomed Medical Systems (Fransa) sirketinin
tescilli markasidir. Bugiine kadar diinya gapinda on binlerce hasta Prostatron® cihaziyla tedavi edilmistir. Baska
termoterapi cihazlar da gelistirimistir: Prostcare® (Brucker, Fransa); ProstalLund® (Lund Systems, Isveg); ve Targis®
(Urologix, ABD). Kavramsal temelde bitlin cihazlar, mikrodalga enerjisini bir gesit geribildirim sistemiyle prostata
ilermede birbirine benzemektedir. Termoterapiyle ilgili olarak literatiirde bulunan verilerin gogu, Prostatron® cihazini
temel almaktadir. llk deneyimler diisiik enerijili protokoller tistiinde odaklanmistir, ama daha sonra tedavi sonuglarini
yanit oranlarini daha iyi hale getirmek igin ylksek eneriji diizeyleri kullanilmigtir.

4.7.3 Mikrodalga termoterapi ilkesi

Mikrodalga termoterapi cihazlar, bir sicaklik 6lgiim sistemi ile bir sogutma sistemine sahip bir mikrodalga
jeneratoru bir igeren tedavi moduliinden olusur. Moddile bir tedavi kateteri baglanir ve prostatik Uretraya yerlestirilir.
Mevcut cihazlar arasindaki temel fark, Uretral aplikatoriin tasarimidir. Kateterin yapisindaki farklardan baska,
aplikatorlerin 6zellikleri de isitma profilini anlamli olarak degistirecek bigimde farklilik gosterir (1,2). Kateter
yapisindaki benzerlik, balonun hemen altinda kateterin ucuna yerlestirilmis bir mikrodalga anteninin bulunmasidir.
Kateteri cevreleyen sivi kanallari Gretranin sogutulmasini saglar. Ayrica, sicaklik dlgme bicimleri farkli olan bir ya da
daha c¢ok sayida sicaklik senséru de kateterin igine yerlestiriimistir.

4.7.4 Morbidite

TUMT'den sonraki morbidite énemli bir sorundur. DUsuk enerijili TUMT hastalar tarafindan iyi tolere edilir. Hastalarin
¢ogu, tedaviden sonraki birka¢ glin boyunca perineal rahatsizlik ve idrar aciliyeti yasarlar, ama bu ¢ogunlukla daha
uzun slirmez. Ara sira, hematuri gorulir. Doku dokilmesi olmaz ve hastalarin en fazla %25'inde Uriner retansiyon
beklenir (2-6). Bu olgularda, ortalama 7 glin sUreyle kateter gerekli olabilir. Birgok hastaya tedavi 6ncesinde ya da
esnasinda agri ilaci veriimesi gerekmesine karsin, ytksek enerijili tedavi de iyi tolere edilir. Disuk enerii
protokolintin aksine, yuksek enerjili TUMT'yle tedavi edilen hastalarda idrar retansiyonu olagandir; ortalama kate-
terizasyon siresi 2 haftadir. Yalnizca iki makalede, termoterapi sonrasi erektil disfonksiyona (insidans %0.8 - %5
arasl) (7,8). Diislk enerijili protokollerle tedavi edilen hastalarda retrograd ejakilasyon orani %0 ile %11 arasinda
degisirken, ylksek enerijili protokollerde bu rakam %44'e kadar ¢ikar.

Tedavinin sonucu: Objektif, subjektif ve lrodinami

Diisiik enerijili protokoller: Prostatron® igin standart isletim yazilimi 2.0 strimidir ve diinya ¢apinda birgok
merkezden dikkate deger diizeyde benzer klinik sonuglar bildirilmistir (2-4,7,9-13). TUMT'nin klinik etkinligi,
birgok randomize, SHAM-(plasebo) kontrolli ¢alismayla dogrulanmistir (4,5,14,15). Madsen semptom skorunun
13 civarindan 4'e dismesiyle, anlamli semptomatik diizelme saglanir. Objektif parametrelerde olusan
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degisiklikler daha az belirgindir. Qmax'teki ortalama artis 3-4 mL/sn'dir, bu da baslangi¢ noktasina gére yaklasik
%35'lik bir ortalama dlizelmeyi ifade eder. Bu diizelmeler 6 haftadan sonra gériilmekte ve 5 yildan uzun bir
slireyle devam etmektedir (16,17).

Dahlstrand ve ark. (3), TUMT ile TURP'u karsilastiran randomize bir galisma yapmislardir. Bu ¢alisma,
TUMT'den hem de TURP'tan sonra semptom skorunda, Qmax'te, iseme sonrasi rezidiel idrar hacminde ve
mesane ¢Ikim obstriksiyonu derecesinde anlamli diizelme oldugunu gdstermistir. Yine de, TURP'tan sonra
semptom skorunda olusan azalma (%92), TUMT'den sonraki azalmaya (%78) gdre daha belirgin olmustur.

Yiiksek enerijili protokoller: Prostasoft® kullanilarak 2.5 yiiksek enerji diizeyleri uygulanmasina iligkin ilk raporlar,
de la Rosette ve ark. (18) ile Devonec ve ark. (19) tarafindan yayimlanmis ve klinik olarak anlamli diizelmelerin
oldugunu ortaya koymustur. Daha yakin bir zamanda, Avrupa BPH Calisma Grubu, yiksek enerjili TUMT'nin
kullanildigi 116 hastayi kapsayan bir cok merkezli galisma yuritmustir (20). Bu calismada, ortalama Madsen skoru
baslangi¢ noktasinda 13.6 iken 26 haftada diizelme gostererek 5.5'e diismustir. Qmax, baslangig noktasinda 9.6
mL/sn iken 26 haftalik takipte diizelme gostererek 14.1 mL/sn'e yikselmistir. Bu objektif ve subjektif diizelmeler 52
hafta boyunca korunmustur.

Ug aylik izZlemde, hastalarin neredeyse %40'inda TRUS ile prostatik kavite saptanmistir. Bir kavitenin
varligdi ile Uroflovmetrik diizelme arasinda iyi bir korelasyon var gibi gériinmektedir (21). Basing-akim calismasiyla
OlgllmUs orta ila agir siddette mesane ¢ikim obstriiksiyonu bulunan hastalar ve prostati blytik olanlar bu tedavi
protokoll igin en iyi adaylar gibi gériinmektedir (22).

Yuksek enerjili TUMT ile TURP'un karsilastirnldigi prospektif randomize bir calismanin 1 yillik izlemle elde
edilen bulgular yakin zamanda bildiriimistir (23). TURP'tan ve termoterapiden sonra, bitiin klinik parametrelerde
anlamli diizelme olmustur. Bir yillik takipte olusan semptomatik diizelme, TURP grubunda %78 iken, TUMT
grubunda %68 olmustur, serbest akimdaki diizelmeler ise sirasiyla %100 ve %69 olarak belirlenmistir. Her iki
grubun da mesane ¢ikim semptomlarinda anlamli rahatlama gézlenmistir. Gruplarin higbirinde ciddi komplikasyon
meydana gelmemis ve her gruptan birer hastaya baska tedavi uygulanmasi gerekmistir. Bu iki tedaviyle de tatmin
edici sonuclar alindigi ve yuksek enerjili TUMT'den sonra gézlemlenen diizelmelerin TURP'tan sonra
g06zlemlenenlerle ayni dlizeylerde oldugu
kararina varilmigtir.

4.7.5 Yiksek yogunluklu doz protokolii
Yiiksek enerjili TUMT'den sonraki sonuglar iyi olmasina karsin, yakin zamanda Prostasoft® yaziliminda degisiklikler
yapildigi bildirilmistir. Klinik deneyimlere dayanilarak varilan karara gore, daha kisa bir tedavi siresi etkinligi
degistirmemekte ya da morbiditeyi azaltmamaktadir (22). Prostasoft® 3.5 protokoll denilen protokol, kavramsal bir
temelde, 6nceki protokollerden anlamli farkliliklara sahiptir. Birincisi, enerji artislarinin adim adim yapilmasi ilkesi
terk edilmis ve tedaviye 80 W'lik enerji diizeyinde baslanmistir. ikincisi, Uretral sicaklik geribildirim sistemi de terk
edilmistir. Simdi enerji sunumuna, yine bir geribildirim dénguisii yoluyla bir rektal sicaklik sensori kilavuzluk
etmektedir. Uglinciisii, sogutma sicakligi diisiik bir degerden (8°C) baslamakta ve rektal sicaklikla da
baglantilandinimaktadir. Son olarak, toplam tedavi siresi kisaltilarak yalnizca 30 dakikaya indirilmistir. Bu nedenle,
bu Prostasoft® 3.5 protokoli, yilksek yogunluklu dozla TUMT olarak distindilebilir.

Pace ve ark. (24), 6 ayda 56 hastanin I-PSS'nde 18.1'den 5.1'e dusis, maksimum akiminda 9.1 mL/s'den
17.8 mL/s'ye yikselme ve 56 hastanin 54'Unin (%95'inin) prostat dokusu icinde kaviteler bulmuslardir. De La
Rosette ve ark. (26), 12 ayda 167 hastanin I-PSS'nde 19.2'den 7.91'a dlisUs ve
maksimum akiminda 8.9 mL/s'den 16.4 mL/s'ye ylkselme bulmuslardir.

4.7.6 Prostatik sicaklik geri-besleme tedavisi

Eszamanli intraprostatik doku sicakligi temelinde doku nekrozunun hesaplanmasina dayanan bir tedavi protokol,
Prostalund Mikrodalga cihaziyla (PLFT, ProstalLund Geri Besleme Tedavisi) tanitiimistir (27). TURP'a kars! yapilan
prospektif, randomize, uluslararasi, ok merkezli bir calismada, semptom skorundaki azalma (%66 vs. %65),
yasam kalitesi (IPSS) (%69 vs. %64), akim hizindaki artis (%74 vs. %94) ya da maksimum akim hizinda detriisor
basincindaki azalma (%34 vs. %47) bakimindan 2 tedavi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig
gorulmustdr. Yalnizca prostat hacmindeki azalma, TURP grubunda (%51) PLFT grubundakinden (%30) daha fazla
olmustur (28).

4.7.7 Sdireklilik

Dusuk eneriili termoterapinin uygulandigi birgcok ¢alismada, 1 yila varan bir stirede tekrar cerrahi tedavi oranlari
%11 (25) ve %10 (20) olarak bildiriimistir. Ote yandan, Van Cauwelaert ve ark. (11), anlamli subjektif ve objektif
duzelmelerin yani sira, tekrar tedavi oranlarinin diistik oldugunu bildirmiglerdir. Yakin zamanda Tsai ve ark. (29), 45
hastadaki tekrar tedavi oranlarini ilagla %46.7 ve endoskopik cerrahiyle %37.7 olmak Uzere %84.4 olarak
bildirmislerdir, Daehlin ve ark. (30) ise 71 hastada 5 yildan sonra tekrar tedavi oraninin %68 oldugunu bulmuslardir.
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Daha yiiksek enerji diizeyleri uygulandiginda, tedavi daha iyi sonug veriyor gibi gériinmektedir ve nihai
olarak daha kalici bir yanit olusturabilir. De la Rosette ve ark. (5,18) tarafindan yapilan bir ¢calismada, 116 hastanin
yalnizca 3'line ek olarak TURP uygulanmistir. De Wildt ve ark. (31), tedavi edilen 85 hastanin 1 yillik izleminde bes
cerrahi girisime gerek duyuldugunu belgeleyerek, bu bulgular dogrulamiglardir.

4.7.8 Hasta se¢imi

Morbidite gdreceli olarak diistk oldugu ve tedavi anestezi yapilmadan uygulanabildigi igin, 6zellikle saghk
durumu kétii olan hastalar termoterapi igin iyi birer adaydirlar. Ozellikle, retansiyon bulunan béyle hastalar bu
tedaviden yarar gorebilirler. Kateterden kurtulmayla ilgili olarak iyi sonuglar elde edilmis, 29 hastada 6 ay sonra
%72'lik bir basar oranina ulasilmistir (32). Hastalardan 155'inin izlem stresinin 2 yili buldugu 200 hastayi
kapsayan daha buylk bir calismada, hastalarin yalnizca %7'si yanit vermemistir (33).

479 YORUMLAR

o Yiksek enerjili TUMT, devam eden ve kalici uzun donem sonuglarla birlikte, anlamli subjektif ve
objektif diizelme saglar.

. TUMT sonrasi morbidite, esas olarak, idrar tutulumu nedeniyle tedaviden sonra kateter drenajina
gerek duyulmasindan ibarettir.

° Yiksek enerjili TUMT, dustk enerjili TUMT'yle kiyaslandiginda, daha iyi objektif sonuglarin

alinmasini saglar, ama morbidite de artar.
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4.8 TEDAVI iCIN ONERILER

1. Yasam kalitesinin asgari 6l¢tide etkileyen ya da hi¢ etkilemeyen hafif semptomlarin bulundugu
hastalar igin GB yaklasimi onerilmelidir.

2. Rahatsizlik verici AlYS bulunan ve prostati bliylimiis olan (> 40 mL) hastalar igin 5-ARI'ler kabul
edilebilir bir tedavi secenegidir ve cerrahi tedavi icin mutlak endikasyon olmadigi zaman kullanilabilir.

&, Alfa-bloker tedavisi, rahatsizlik verici AIlYS bulunan ve cerrahi tedavi igin mutlak bir endikasyona
sahip olmayan hastalar i¢in bir tedavi secenegidir.

4. Cerrahi tedavi (TURP, TUIP, acik prostatektomi), BPH'den dolayi komplikasyonlarin gelistigi, AlYS
(tedavi icin mutlak endikasyon) bulunan hastalar igin birinci basamak tedavi olarak &nerilir.

58 Onemli post-operatif morbidite, umut kirici uzun dénem veriler ve daha yiiksek maliyetler, lazerlerin

Klinik kullaniminda oldukga énemli bir azalmayla sonuglanmistir. Bu modalite, AlYS'li hastalar igin birin
ci basamak tedavi olarak 6nerilmez, ama ytksek risk taslyan hasta alt gruplarinin tedavisinde bir

yeri olabilir.

6. HoLRP, TURP'la ayni diizeylerde sonuglar saglayan yeni bir umut verici tekniktir.

7. Transrektal HIFU tedavisi, AlYS bulunan yasl erkeklerde bugiin igin bir terapétik segenek olarak
onerilmemekte ve arastirma amacl bir tedavi olarak gorilmektedir.

8. TUNA®, kabul edilebilir sonuglar saglayan bir alternatif olarak cesaret verici bir teknolojidir.

9. TUMT, TURP'un kabul edilebilir bir alternatifidir ve cerrahiden kaginmayi tercih edenler ya da

artik tibbi tedaviye yanit vermeyenler igindir.

5. TAKIP

Tedavi alan tUm hastalar igin, uygulanan tedavi yéntemine goére degisecek olan izlem gereklidir. Sonradan
kronik retansiyon gelistiren hastalarda Ust Uriner yolun serum kreatinin dlgimuyle ve/veya bébrek ultrasonuyla
degerlendiriimesi gerekecektir. Bu hastalar, Grodinamik degerlendirme ve cerrahi tedavi icin birer aday olabilirler.

5.1 Gozleyerek bekleme

Gozleyerek bekleme (GB) politikasi izlemeyi segen hastalar, semptomlarda kétiilesme olmamasi ya da cerrahi
tedavi icin mutlak endikasyonlarin gelismemesi kosuluyla, 6'nci ayda ve sonra yillik olarak degerlendiriimelidirler.
Asagidakiler onerilir:

° I-PSS

° Uroflovmetri ve iseme sonrasi rezidiiel idrar hacmi.

5.2 Alfa-bloker tedavisi

Tedaviye verdikleri yaniti belilemek amaciyla, hastalar tedavinin ilk 6 haftasindan sonra yeniden incelenmelidirler.
Eger hastalar rahatsizlik verici yan etkiler olmaksizin semptomatik rahatlama elde ederlerse, alfa-bloker tedavisine
devam edilebilir. Hastalar, semptomlarda kétlilesme olmamasi ya da cerrahi tedavi igin mutlak endikasyonlarin
gelismemesi kosuluyla, 6. ayda ve sonra yillik olarak yeniden degerlendirilmelidirler. Asagidakiler onerilir:

° I-PSS

o Uroflovmetri ve iseme sonrasi rezidiiel idrar hacmi.

5.3 5-alfa-rediiktaz inhibitorleri

Tedaviye verdikleri yaniti belirlemek amaciyla, hastalar tedavinin 12 hafta sonra ve 6'nci ayda yeniden
incelenmelidirler. Daha sonraki degerlendirme, alfa-bloker tedavisinde oldugu gibidir. Asagidakiler énerilir:
o I-PSS

o Uroflovmetri ve iseme sonrasi rezidiiel idrar hacmi.

5.4 Cerrahi tedavi

Hastalar, cerrahi tedaviden sonra, histolojik bulgular tartismak ve erken post-operatif morbidite saptamasi
yapmak icin 6 hafta icinde goérilebilir. Nihai sonucu belirlemek icin, uzun dénem takip 3'Unclu aya
planlanmalidir. Tedavinin basarisiz oldugu hastalarda, basing-akim analizini de kapsayan Grodinamik inceleme
yapilimalidir.

Degerlendirme sunlari kapsar:

o I-PSS: onerilir

° Uroflovmetri ve iseme sonrasi rezidiiel idrar hacmi: énerilir
. idrar kultari: istege bagh

° Histoloji: zorunlu.
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5.5

Alternatif tedaviler

Alternatif tedavilerin etkinligi ve sirekliligi konusunda duyulan kaygilardan dolayi, uzun dénem takip dnerilmek-
tedir. Takip araliklari, uygulanan tedavi modalitesine bagh olacaktir. Su takip takvimi, asgari dlglide invaziv
tedavilerin gogu igin uygundur: 6 hafta icinde, 3. ayda, 6. ayda ve sonra yillik olarak. Degerlendirme sunlari

kapsar:
L]
L ]
L[]

|1-PSS: &nerilir

Uroflovmetri ve iseme sonrasi rezidiiel idrar hacmi: dnerilir
idrar kultiri: istege bagh

Olanak varsa, histoloji: zorunlu.
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6. METINDE KULLANILAN KISALTMALAR

Bu liste, en yaygin kullanilan kisaltmalarin timuiind kapsamamaktadir.

AHCPR Saglik Politikalari ve Arastirmalari Kurumu (Agency for Health Care Policy and Research)

AlYS alt idrar yolu semptomlari

ALFIN calismasi European multicenter double-blind study to assess the efficacy and safety of Alfuzosin (5
mg twice daily) versus finasteride (5mg once daily) and the combination of both in patients
with semptomatic BPH (Semptomatik BPH'li hastalarda tek olarak Alfuzosin [glinde iki defa
5 mg] ile finasteridin [glinde bir defa 5 mg] ve bunlarin kombinasyonunun etkinligini ve
glvenilirligini degerlendirmek icin gokmerkezli ¢iftkor Avrupa ¢alismasi)

ARI alfa-rediktaz inhibitoru

AUA American Urological Association (Amerikan Uroloji Birligi)

AUR Akut Uriner retansiyon

BEi BPH Etki Indeksi

BPB benign prostat bluylimesi

BPH benign prostat hiperplazisi

BT bilgisayarli tomografi

DAN-PSS Danimarka Prostat Semptom Skoru

dL/dt 40 40 mL hacimde detrisér kontraksiyon hizi

DHT dihidrotestosteron

DRM dijital rektal muayene

DOKM dustk osmolar kontrast madde

EPCDS European Prostate Cancer Detection Study (Avrupa Prostat Kanseri Saptama Calismasi)

ERSPC European Randomized Study of Screening for Prostate Cancer (Avrupa Randomize Prostat
Kanseri Tarama Calismasi)

GB gbzleyerek bekleme ertelenen tedavi

HE-TUMT ylksek enerjili termoterapi

HIFU ytiksek yogunluklu odaklanmig ultrason

HoLRP prostatin holmiyum lazerle rezeksiyonu

ICS Uluslararasi Kontinans Dernegi (International Continence Society)

I-PSS Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (International Prostate Symptom Score)

ILC interstisyel lazer koagulasyonu

IVP intravendz piyelografi

VU intravendz Urografi

KUA kan Ure/azot (BUN)

LinPURR Lineer Pasif Uretral Direnc lliskisi (Linear Passive Urethral Resistance Relation)

MCO mesane ¢ikim obstriksiyonu

MRG manyetik rezonans goériintileme

PCAR varsayilan gevre alani orani

PLESS Proscar uzun dénem etkinlik ve glvenilirlik calismasi

PLCO Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian Cancer Screening Trial (Prostat, Akciger, Kolorektal
ve Over Kanseri Tarama Galismasi)

POD pozitif 56ngérme degeri

PQSF Prostat agirligi, Yasam kalitesi, Semptomlar, Maksimum akim hizi

PSA prostat-spesifik antijen

PVR iseme sonrasi rezidUel idrar hacmi

Qave ortalama akim

Qmax maksimum akim

Qm90 isenen hacmin orta %90'1 igin ortalama akim

RKG randomize kontrollli ¢calisma

Tdesc Qmax ile isenen hacmin %95'i arasinda gecen zaman

TRUS transrektal ultrasonografi

TUIP prostatin transuretral insizyonu

TUMT transuretral mikrodalga tedavisi

TUNA® transiretral igne ablasyonu

TURP prostat transturetral rezeksiyonu

TUVP transuiretral elektrovaporizasyon

URA Uretral Direng Indeksi

VLAP gorsel lazer ablasyonu

YK Yasam kalitesi
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